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Ahstract: The present studies were performed to investigate the healing process of the extraction 

wound in irradiated rats and to clarifv the effect of irradiation on bone formation and resorptio口.

282 ，司listarrats of about 100 g body weight were used. The region of the left upper molars of 

experimental rats was exposed to 1000 rad or 2000 rad of 60CO. On the 7 th day旦fterirradiation， the left 

upper五rstmolar of each rat was extracted. The rats were sacri五C巴dat intervals of from 1 day to 28 

days after extraction. Control rats were sacri五cedat same intervals after extractioD. The maxillary 

bone including the extraction wound was examined histologically， histometrically， histochemically and 

ultrastructurally. 

In irradiated rats， the healing process of extraction wound was disturbed. The osteoblastic new 

bone formation following production of granulation tissue and periosteal new bone formation was inte. 

rfered. Histochemical examination revealed that the osteoblasts of irradiated rats reduced enzymatic 

activity compared with control rats. Ultrastructurally， the cytoplasmic organellae were poorly developed 

in the osteoblasts of irradiated rats and osteoid formation was reduced. 

In irradiated rats， the osteoclasts in the interradicular alveolar bone were more numerous and 

increased more rapidly as compared with control rats， whereas， histonietrically， there was no signi五cant
difference in the amount of bone loss between control and irradiated rats. Histochemically， there was 

no distinct difference in the enzymatic activity in osteoclasts between control and irradiated rats. 

Ultrastructurally， the cytoplasmic organellae and ruffied border were poorly developed in the osteoclasts 

of irradiated rats. 

The五ndingssuggest that irradiation induced cytological changes in not only oseoblasts but also 

osteoclasts and these changes resulted in the delayed healing of extraction wound. 

緒言

1895年に RoentgenがX線を発見して以来，放

札幌市北区北13条西7丁目(千 060)

射線は物質の透過性， 写真作用，後光作用などの

物理的，化学的性質および，細砲分裂の阻害， 細

胞への致死効果などの生物学的作用により， 医学

の分野において診断， 治療に幅広く応用され現在
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に至っている。とくに近年，放射線治療装置， 照

射方法などの改良および外科的療法や化学療法と

の併用により，悪性腫擦の治療法として放射線の

適応の機会は一層多くなっている。

その反面，放射線による障害も重大な問題とし

て提起されており，舘聖子J)によれば、既に 1896年に

放射線による障害として， Danielは頭部毛髪の

脱毛を， Stevensは皮膚の発赤を報告していると

いわれている。

口腔領域の悪性臆療は直視可能な部位に発生す

ることが多く，また口腔諸組織の形態，機能保持

の立場から放射線治療が優先される事が多し，2，ヘ

しかしこのような放射線治療に伴い， 唾液腺機能

障害4-6} 顎骨の放射線骨壊死i-I4) など，腰湯組織

以外の正常な組織に対する放射線障害がしばしば

発生する事が知られてし、る。

とくに顎骨の放射線障害としての放射線骨壊死

は，乳癌，子宮癌などの放射線治療後に発現する

肋骨，胸骨，鎖骨，大腿骨などの放射線骨壊死に i

比べ一般に高率を示すといわれており 8，14)， また

臨床的に激しい疹痛を伴い， 長期にわたり難治性

で，積極的治療法も乏しし川など，臨床的に大き

な開題となっている。

顎骨の放射親障害に関する研究は 1922年 Re-

gaudl6)が臨床的に口腔癌に随伴した osteo-radio-

necroseを初めて報告して以来， 臨床的7-13) 実

験的17引)に数多くの研究がなされている。 これら

の研究では顎骨の放射線障害の原因として種々の

説が述べられているが， 骨の細臆成分への放射線

の直接的影響，照射野内の血管障害の他に唾液

腺，粘膜，歯牙，歯周組織の障害に基づく感染，日交

合性外傷や抜歯などの外科的処置が放射線障害を

より重篤にするのではないかと考えられている。

このうちとくに抜歯と放射線骨壊死との関連に

ついては関心がもたれ， 顎骨の放射線障害に及ぼ

す抜歯の影響については多くの臨床的22-2ペ実験

的24-31)研究がなされている。これらの研究では，

照射後の抜歯は治癒過程が障害され易く，放射線

骨壊死の誘因となり得ると考えられている。

しかしそれらの研究の多くは放射線骨擦死の発

生との関連を検索したものであり， 藍接抜歯創の

治癒過程に及ぼす放射線の影響についての検索は

少なく，わずかに Frandsen27)，Hornら30) 清

水刊の報告があるにすぎなし、。それらの研究によ

ると， 照射群では肉芽組織の形成不良， 骨新生

の遅延， 著明な骨吸収，上皮被覆の遅延が観察さ

れ，それらが抜歯創治癒過程を遅延させる要因と

考えられている。 しかし，それらの要因に対する

放射線の作用機序および骨の新生， 吸収といった

骨代謝に及ぼす放射線の基本的な影響については

詳細な検索はなされていなし、。

一方，放射線による微細構造的変化について

は， l@i液腺3235)，歯臨時， 口腔粘膜37)などについ

ては比較的多くの検索がなされているが， 骨組織

についての検索は，わずかに骨細胞38)についての

報告がみられるにすぎなし、

本研究は放射線の抜歯創の治綴過程の比較的初

期にみられる骨新生や骨吸収に対する影響を組織

学的，電顕的に検索し，放射線照射が骨代裁に及

ぼす影響を明らかにする目的でなされた。

実験材料および方法

1 組織学的検索

実験開始時体重約 100gの Wistar系雄ラット

122匹を用いた。実験期間中， オリエンタル酉型

飼料 (MF) と充分な水道水を与えて飼育した。

照射群と非照射群(対照群〉の 2群に分け， 照射

群には上顎左側臼歯部に 60Co-r線， 1000radおよ

び 2000radをl回照射した。照射は，本学アイソ

トープ総合センターにおいて 60Co遠隔治療装置

を用いて行った。ソムノペンチール腹腔内注射

(0.4ml/kg体重)により麻酔を施し，鉛ブロッ

クにて上顎左側臼歯部にlOx8mmの照射野を

設定し，焦点、皮膚間距離 58cm，線量率 211R/min

で 1000radおよび 2000radを1回照射した。照

射後7日目に上顎左側第一臼歯を抜去した。

抜歯後 1日 2日， 2.5日 3日 5臼 7日，

10日， 14日， 21日，訪日目にエーテノレの吸入によ

り屠殺した。対照群として正常ラットおよび Wei-

ght-Pairラットを用ハ上顎左側第一日歯を抜去

し，同様の間隔で屠殺した。屠殺後直ちに断嘆し，

抜歯罷を含む上顎，頭蓋を一塊として取り出し10

%中性ホルマリンで固定， Plank-Rychlo法で脱

灰後，パラフィンに包埋し， 第一臼歯の遠心根長
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軸を含む前頭断の平面で 5μmの連続切片きと作製

した。標本はヘマトキシリン・エオジン染色(HE)， 

アザン・マロリー染色 (AM)，エラスチカ・ワン

ギーソン染色 (EVG)，鍍銀染色， 過ヨウ素酸メ

セナミン銀染色 (PAM)等を施し組織学的に検

索した。

2.組織計量学的検索

抜歯創の治癒過程における肉芽組織の形成，骨

の新生，吸収等を定量的に把握するため以下の組

織計量学的検索を行った。

測定にあたり，連続切片で右側第一臼歯遠心根

と左側抜歯寵を含む 30μm毎の 3-5枚を使い，

その平均値をとった。 また両群各時期についてそ

れぞれ3-5匹のラットを用いた。

1) 肉芽組織中の線維芽細胞数および血管数

抜歯後 1-5日自の標本を用い， 頬側根抜歯寵

を3等分し，寵底伊UJ約 1/3の部分にみられた線維芽

細胞数および血管数を計測した。

測定には接眼マイクロメーターを用い， 50μmX 

50μm中の線維芽細胞数，および 500μmX500μm

中の血管数を計測した。

2) 抜歯寵底部の骨芽細胞数および新生骨量

抜歯後 1-5日百の頬側根抜歯富底部の骨芽細

胞数および新生骨量を計測した。

測定には骨新生部が比較的観察しやすいアザ

ン・マロリー染色標本を用むり 2与0μmx250μm中

の骨芽細胞数を計測した。また，新生骨量は Leitz

N巴o-PROMAR投影顕微鏡にて 102倍に投影描

画したものを LeitzASM画像解析装置で計測し

た。

3) 遠心根中隔歯槽骨部の破骨細胞数および中

隔歯槽骨量

抜歯後 1-5日目の襟本を用い LeitzNeo-

PROMAR投影顕微鏡にて 80倍に投影描画した

ものを測定した。中隔歯槽骨量の誤IJ定は進藤39)の

方法に準じて行った。すなわち，基準点として上

顎外側垂直面移行部をA点， 頬仮.iJ根故槽結節骨頂

部を B点とし，線分 ABに対し Aより 800，AB 

の中点Cより 70。の線分を設け，その開に存在す

る骨の面積を， Leitz ASM画像解析装置にて測

定した (Fig.1)。また同部に存在した破骨細胞数

を計il!IJした。破骨細胞の測定にあたり， 多核であ

Fig. 1 Schematic representation of method of 
histometry. Frontal section through long 
axis of distal roots of upper first molar. 

り，好酸性の細胞質を有し，骨に接して Howship

寵を認めることなどを基準として測定した。

4) 線維芽細胞，骨芽細胞， 破骨細胞の大きさ

抜歯後 2-5司自の頬側根抜歯寵底部および中

隔歯槽骨部の顕微鏡写真を作製し， LeitzASM画

像解析装置を用い，写真上で線維芽細胞， 骨芽細

胞，破骨細胞の面積を測定した。

3.組織化学的検索

実験開始時体重約 100gの Wistar系雄ラット

68匹を用いた。照射群と非照射群(対照群)に分

け，組織学的検索と同様の過程で， 抜窓後 1日，

2日， 2.5日 3日 5日目に屠殺した。屠ー殺後，

抜歯寵を含む上顎骨を取り出し， O.lMカコジレ

イト緩衝液 (pH7.3)で調整した 4%パラホルム

アルデ、ヒド-2.5%グルタールアルデヒド混合j夜

WC，7%蕉糖を含む)で 2時間間定後， O.lM 

カコジレイト緩衝液 (40C，pH 7.3， 7%蒸糖

を含む)で洗浄， 10% EDTA (4 oC， pH 7.3， 

7%蔑糖を含む)で 96時間脱灰し， O.lMカコジ

レイト緩衝液 (40C，pH7.3， 7%薦糖を含む)

で洗浄後，凍結切片を作製し， 次の酵素について

検索した。

1) リンゴ酸脱水素酵素

Barl王a，Andersonの方法.IO}により NAD依存

性酵素活'性を検出した。

2) 酸フオスファゲーゼ

Barka， Andersonのアゾ色素法HJ~こ従 u 、染色し

た。基質には AS-TR リン酸塩を用いた。

3) アルカリフォスファターゼ、
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小川らのケエン円安鉛i去~2により染色した。

4 電fu':ii的検索

実!致IJfJtfilWy体:rTi約 100ε のれJist乱F 系雄ラット

~:!I1t.; を用いた。 I討 *l~ までの方ì:t ， rl¥Jlli当は組織化学

的検索とド11主である亡
月号殺後日支ち{こ j友IEli-12E を fTむ左{WJ上顎'J/t~J' を取:) IU 

し， O.lM カコジレイト緩f{[iW記 (pII7.3)で調整

した 1%ノ;ラホルムアルデヒド:2.5~.6 グルヲー

ルアルデヒド出合成 (40C，pH7.:弘 7%煎糖を

合む)で泣演出定した。 OSOIて、後IjJil定し， オミIJ兎

))ミのままアルコール系列で!配水し、 プロピレンオ

キサイドで置換し， Queto1812に包出した。超薄

切片の作製に先立ち，厚さ 1μmの士1':超薄切片を作
製し、 トルイジン青染色 Kossa トルイジン背染

色、 PAM染色を施し光顕的に検索した。超簿切

片(土 Diatom巳討:ダイヤモンドナイフを用い，

Dupont MT  5000 ultramicrotomeを使用して

作製した。染色は酢酸ウラニル・クエン酸鉛二重

染色 (UA& LC)， ケエン酸鉛染色 (LC)，燐

タングステン酸染色 (PTA) 等を施し‘ 日立 H-

800型電子顕微鏡で観察した。

結果

実験期間中の各群の体重の変化は Fig.2に示

すとおりである。
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対照群で;±実験開始後， 体重{土経時的に出1加す

る傾向を示しており， 抜前による体重の変化は認

められなかった。

]()()()rad !照射若手の体!1(は、 fRi身、j後‘ 抜í~ij~後とも

変化はみ九れず対J!日ii平と(王ぽliiJjJにi巴1加する{ti'i向

を示しており， :i，:.J;r1下]， )"j所(1りにもlりJ1')かな変化

はみんれず、 rj~J 11民的には抜i'lHiIJの治総状態は良好

であ.) t.こ。

:!()()()rad J!日射若手ではう!1n射後 511 j]頃より照射
部位に寸支してlJì~モがみ rdè ， fUf.の摂取主主は減少

し，体重の減少を示した。 その後， J!自射後101::1日

頃まで体重の増加li士認められなかった。照射後 10

11 11IJi (こはlJì~毛はみられなく !t り、 体重はそれ以

後対照1洋lOOOradH日刻君4'と同様に経時的に増加

する傾向を示した。 I長Jlj良的には抜歯時より抜歯後

10 日目頃まで頬*tiJli;~より口茶粘目立にかけて潰擦が

認められたが，それ以後、 潰tf事はみられなかっ

fこO

1 組織学的所見

1) 対照群の抜歯おIjの所見

抜前後 1fl 目では抜歯寵は凝血で満たされてお

り，頗伊[IJ前槽骨控および中!潟前槽骨部には残存歯

根11誌が一部認められた。 中隔I窓槽骨の骨髄腔は拡

大する傾向を示し， 破骨細胞もわずかに認められ

た。抜歯寵底部には， 拡張した小血管に宿む幼若

な肉芽組織がわずかに認められた。抜歯寵外側の

骨膜{土頬側および寵底部で月印字していた。

抜歯後 2-3日目には， 抜荷寵周囲の上皮は抜

歯嵩を覆うように{lt1展する傾向を示し， 中隔歯槽

Fig. 3 Extraction wound of contro! ral (Control)， 

2.5 days after exlraction (P. E. 2.5d，): 

Production of granulation tissue is obs巴ト

ved at the bottom in socket. The perios-

teum is proliferating at the buccal and 

basa! part of alveolar bone (arrow) 

HE x25 
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Fig. 4 Control， P. E. 2.5d.: Granulation tissue. 

Partly recognizable new bone formation. 

HEx 150 

Fig. 5 Control， P. E. 3d.: Periosteal new bone 

formation; osteoblasts showing active os-

teoid formation. HE X 340 

骨の骨髄腔はさらに拡大し， 多数の破骨細胞が認

められた。藷底部の肉芽組織は線維芽細胞や小血

管の密度を増し， 一部では梁状の新生骨の形成も

みられた (Figs.3， 4)。抜歯窓外側の骨)距ーは広範

聞に肥厚し， 頬側および寵底部では梁状の新生骨

が認められた (Figs.3， 5)。

抜歯後 5日目には， 抜歯認はほぼ完全に肉芽組

織により置換され，寵底部より約llzの部位まで'骨

芽細胞による梁状の新生骨の形成がみられ (Figs.

G， 7)，抜l者嵩外側の骨11誌には多量の新生骨が認

められた (Fig.G)。

抜前後7日目には， 抜f公認は完全に上皮で被覆

され，上皮は厚みを泊し，基底細胞!??， 有林細胞

J¥1i，角化jEjが区別されるようにたった。抜1的自内

の新生骨はその量を増し，抜前自の約2/3を満たし

ていた。 この時期には中隔127槽'自官官にも新生骨が

Fig. 6 Control， P. E. 5d.: Granulation tissue 

occupying the most part of socket. Mar-

ked new bone (NB) formation at the 

bottom and periosteal new bone forma-

tion (arrow). HE x 30 

Fig. 7 Control， P. E. 5d.: New bone formation 

in socket; numerous active osteoblasts 

are seen adjacent to n巴wbone trabeculae. 

HEx280 

Fig. 8 Control‘ P. E. lOd.: Socket is almost 

日lledwith newly formed bone (NB). The 

epithelium is completely covering socket 

HEx25 
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認められ，破'百'細胞はほとんどみられなかった。

抜歯露外側の骨膜性骨新生はその金を増し， 既存

骨と移行する傾向を示していた。

その後，抜歯詩内および抜歯窓外側の骨!肢の新

生骨は増加し，抜歯後10日目には， 抜歯詰はほぼ

新生骨で満たされるようになり (Fig.8).，抜背後

:21日目には，新生骨{主徴密となり骨髄細胞を含ん

だ骨髄睦も多数認められた。抜歯後:28Fi目には，

抜歯寵全体が既存骨と類似した成熟した骨組織で

完全に置換されていた。

また Weiεht-Pair対照群においても，抜歯創

の治癒過程は，対照群とほぼ同様であり. 著しい

差異は認められなかった。

超棒切片の作製に先立ち作製した半超薄切片を

トルイジン青染色 Kossa- トルイジン背染色，

PAM染色等を施して観察すると， 寵底部には新

生骨梁に接して多角形の比較的大型の骨芽細胞が

認められた。 このような骨芽細抱は豊宮な細胞震

を有し核が編在する傾向を示しており， PAM染

色で‘は骨芽細胞のf訪問に多量の類骨組織が認めら

れた。一方，中[li事前槽骨には大型の破骨細胞が多

数出現し活発に骨を吸収している像がみられた。

破骨細胞に面した'骨表面は陥凹を示し， トルイジ

ン青に濃染する層として認められた。破骨細胞の

骨に面した部位は刷子縁構造を示し， その部の細

胞質には多数の空胞が認められた。 また，抜歯罷

外伊UJの骨膜性骨新生部には多角形の比較的大型の

骨芽細胞による活発な骨新生像がみられた。骨芽

細胞周囲には多量の類骨組織が認められ， 新生色

梁内には比較的大型の骨細胞も多数みられた。

2) lOOOrad照射群の抜歯創の所見

1000rad照射群の抜歯創の治癒過程は全般的に

対照群に比べ遅延する傾向を示していた。

抜歯後 1日目では，抜歯寵は凝血で満たされて

おり，残存歯根膜は寵壁に沿って比較的広範囲に

みられた。

抜歯後 2-3日自には， 寵底部より肉芽組織の

増生がみられるが，対照群に比し線維芽細胞， 血

管の数はやや少な〈線維形成も減弱していた

(Figs. 9， 10)。また，一部では骨芽細胞による

骨新生もみられるが，骨芽細胞の数は少なく， 新

生骨量も少なかった。一方，中隔1宥槽骨部には，

Fig. 9 Extraction wound of the rat exposed 1000 

rad (lOOOrad)， P. E. 2.5d. : Blood cJot and 

r巴mainingperiodontal ligament (arrow) 

are widely seen in socket. Dilated marrow 

spaces of interradicular alveolar bone. 

HEx25 

Fig. 10 1000rad， P. E. 2.5d.: Granulation tissue; 

五broblastsare less numerous than con-

trol. HE x 150 

抜歯後早期より，比較的多数の破骨細胞が認めら

れた。抜歯寵外倶.IJの骨膜は寵蔵部および頗側の一

部で肥厚し，一部では骨芽細胞による骨新生もみ

られたが，その量は少なく， 骨新生がみられた部

位でも， 骨芽細胞は対照群に比し小型でその数も

少なかった。

抜歯後5日目には，抜歯寵はほとんど肉芽組織

により置換されていたが， 中富歯槽骨盤に沿って

一部残存歯根膜がみられた。詰底部肉芽組織中の

線維芽細胞は対照群に比し少なく， 線維形成も不

良であった。骨芽細砲による骨新生もみられる

が，骨芽細砲もやや小型で、その数も少なく， 新生

骨量も少なかった。 この時期においても中隔歯槽
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骨骨頂部および頬側歯槽骨骨頂部には比較的多数

の破骨細胞が認められた。抜歯寵外側の骨膜性骨

新生も認められるが，対照、群に比し骨芽細胞の数

は少なく，新生骨量も少なかった (Fig.11)。

Fig. 11 1000rad， P. E. 5d.: Granulation tissue 
occupying socket; new bone formation 

(NB) is seen at th巴 bottomin socket， 

but the amount of newly formed bone 

is less than control. HE x 30 

抜歯後10日目においても， 抜歯寵辺縁の上皮は

伸展するものの抜歯簡を覆うには至らず， 抜歯嵩

内の新生骨は寵底部より約 1んを占めるにすぎず，

新生骨梁は対照群に比し細く骨質も菜室疎であった

(Fig. 12)。中隔歯槽骨骨頂部には少数ながら破

骨細胞が認められた。

Fig. 12 

ι ・'!HJ}_~~i，>.:~i';liJfoW4..，.， ..": ，.:ザ

1000rad， P. E. lOd.: Newly formed bone 
trabeculae are less and tiner than control. 

The epithelium is not completely cove. 

ring socket. HE x 25 

抜前後14何日には抜歯m，土完全に上皮で被覆さ
iL，抜f宣告を;内の新生骨はその量を増し， 抜百J需の

約 2んを満たしていたが，対照1j平に比し新生骨梁は

やや細く骨髄腔は拡大していた。抜歯後21日目に

は抜歯詔はほとんど新生骨梁で満たされていた

が， 骨髄睦は少数の血管を含む霧疎な線維性組織

で占められ，骨髄性細抱はほとんど認められず，

同時期の対照群に比べ骨の改造は遅延していた。

半超薄切J片で、の観察では， 1000rad照射群にお

いても抜歯寵底部の骨新生部に比較的大型の骨芽

細胞が認められたが，対照群に比しその数は少な

く類骨組織の量も少なかった。一方，中隔歯措骨

部にみられた破骨細胞は骨表面に沿って刺子縁構

造を示していたが， 対照群に比べその領域は狭い

ものが多かった。抜歯寵外側の骨膜性骨新生部で

は紡錘型~多角形の骨芽細胞が認められたが?そ

の数は対照群に比し少なく細胞周囲の類骨組織も

懇疎であった。

3) 2000rad照射群の抜歯創の所見

2000rad照射群では，抜歯創の治議過程は， 対

照群および 1000rad照射群に比べ著しく遅延する

傾向を示していた。

2000rad照射群では，抜歯後 1S毘より 10日目

まで，左側頬粘膜から口蓋粘膜にかけて潰疹が認

められた。

抜歯後 1臼自では，抜歯寵は凝血で満たされて

おり，寵壁のほぼ全周にわたり拡張した血管を含

む比較的多量の残存歯根膜が認められた。中隔歯

槽骨骨髄腔および頬側歯槽骨骨髄腔には， 拡張し

た血管に近接して，同時期の対照群に比べ比較的

Fig. 13 Extra<:tion wound of the rat exposed 

2000rad (2000rad)， P. E. 2d.: Marked 

inflammatory ce¥ls印刷tratlOnIS seen at 
the top of socket. Dilatecl marrow spaces 

of interraclicular alveolar bone. HE x 25 
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Fig. 14 2000rad‘P. E. 3d. : Granulation tissue; 

五broblastsaτe smaller and less numerous 

than control. HE x 150 

多数の破骨細胞が認められた。

抜歯後 2-3日目では， 抜歯罷底部に線維芽細

胞の増生はみられるが， 対照群に比し線維芽細胞

は小型で細胞密度は低く，血管数も少なかった

(Figs. 13， 14)。寵底部の骨に接してわずかに骨

芽細胞による骨新生がみられるが， 同時期の対煎

群， 1000rad照射群に比べその量は著しく少なか

った。中南歯槽骨骨髄腔には比較的小型の破骨細

胞が多数みられた (Fig.15)。抜歯窓外側の骨膜

に肥厚は認められなかった。

vえ令、
¥.. 
， ιプ、

Fig. 15 2000rad， P. E. 2d. : Relatively smaller 

osteoclasts are seen on bone surface. 

HEx250 

抜歯後5日目では， 抜歯寵{立肉芽組織でほとん

ど満たされていたが， まだ寵壁に沿って一部残存

歯根膜が認められたC 抜歯寵内の肉芽組織中の線

維芽細胞や血管の密度は低く線維も露両{であった

(Fig. 16)。寵底部では骨芽細胞による骨新生像

がみられたが，骨芽細胞は小型で、数も少なく， 骨

Fig. 16 2000rad， P. E. 5d.: Granulation tissue 

occupyir】gsocket; remaining periodontal 

ligaments spread in socket. New bone 

formation (NB) at the bottom is less 

active than control. Periosteal new bone 

formation is not yet recognizable 

HEx30 

質も怒疎であった (Fig.17)。この時期において

も抜歯窓外側の骨膜性骨新生は全く認められなか

った。

抜歯後 7日自におし、ても， 中隔歯槽骨壁および

口蓋側歯槽骨壁の一部に残存歯根)]莫がみられた。

抜歯後 10日目では，抜歯簡は細胞成分に乏しい

穏疎な肉芽組織で占められており， 抜歯窟底部の

骨芽細胞による骨新生は対照群に比し著しく減少

していた (Fig.18)。抜歯嵩外側の骨膜性の骨新

生は全くみられなかった。

抜歯後14日目では抜歯誌は上皮で被覆された

が，上皮は非薄で一部では角化腐を欠いていた。

抜歯寵内の新生骨は土器加し， 抜歯簡の約1んを占め
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Fig. 18 2000rad， P. E. 10d.: Newly formed bone 

(NB) at the bottom is strikingly less 

than control. Periosteal n巴w bone for. 

mation is not yet recognizable. HE x 25 

るが，対照群に比しその量は少なく骨質も菜室疎で

あり，骨梁間には掠な線維性組織がみられた。抜

歯窓外側の骨膜f生骨新生はほとんど認められなか

った。 その後抜歯後28日目にかけて，抜歯寵内の

新生骨量は増加するが， 新生管の性状は懇喋で，

骨髄佐には骨髄性細胞は認められなかった。骨膜

性骨新生はこの時期においてもほとんどみられな

かった。

2000rad照射群における半超薄切片での観察で

は，抜歯寵底部の骨芽細胞は， 対照群に比し小型

で細抱周到の類骨組織は少なく怒疎であった。 中

隔歯槽骨部には比較的多数の破骨細胞がみられた

が， 対照群に比しやや小型のものが多く，骨表面

lこ接して昂IJ子縁構造が認められたが， 不明瞭でそ

の領域は狭く隔も小さかった。抜歯寵外側の骨

jJ~~ではわずかに骨芽細胞が認められるが， 対照群

に比し少なく，小さいものが多かった。周囲の類

骨組織の量もわずかであった。

2.組織計量学的所見

1) 肉芽組織中の線維芽細胞数， 血管数の測定

結果

抜前後 1-5日目の頬nUJ根抜1的自底部の単位面

夜中の線維芽細胞数，および血管数を測定した。

各時期の線維芽細胞数は Fig.19，血管数は Fig.

20に示すとおリである O

対照群の線維3Ohr.u1J18数ば， 抜歯後 1-2.5日目
にかけて急激な場加を示し， その後骨の新生に伴

レ、経時的に減少した。

No 
15 

lど〆
O 

2 2司5 3 5days 

Fig. 19 Number of fibroblast seen in granulation 

tissue. (50pm X 50pm) 

No 
。一一oControl 

T S.E 
-一岨・ 1000rad <} MEAN 
b 一企 2000rad 1 S.E 

20 

10 

O 
2 2.5 3 5days 

Fig. 20 Number of capillary seen in granulation 

tissue. (500μmX500pm) 

一方， !照射群では， 線維芽細胞数は抜街後 1-

2.5日目にかけて増加する傾向を示すもののその

値は対照群に比し有意に小さく (p<O.05)，とく

に 2000rad照会I群でのその傾向は著明であった。

抜I安富肉芽組織中にみられた血管数は対照若手で

は線維芽細胞数と同僚に抜歯後 1-2.5r:r8にか
けて増加しその後， 抜歯後 5r:r ~I にかけて微増す
る傾向を示していた。

照射群の血管数は線維芽細胞数と関係に対照群

に比し有意に小さい値を示し (p<0.05)，その頗

向は 2000rad照射群におし、て著明であった。

2) 抜歯嵩底部の骨芽細胞数および新生骨量の

測定結果

抜歯後 1-5138の頬側根抜1計窟底部にみられ

た骨芽細胞数および新生骨の面積を測定した

(Figs. 21， 22)。

対照群では骨非細胞は抜歯後 1日自には，ほと

んど認められないが，その後， 経時的に増加する



754 街基礎誌 26 : 745-785， 1984 

No.1 。-oControl
S.E o-oControl 

←・・1000rad 
.. -.....2000rad S.E 

100卜 20 

50ト -~...--よ --・ --- よ 10卜

。L~丘三コノ 。|
2 2.5 3 5days 2 2.5 3 5days 

Fig. 21 Number of osteoblast seen in socket. 

(250l1m X 250μm) 

0.6 

m
 
m
 

。一一oControl 
←ーー・ 1000rad

Aー・4
0.4 

0.2 

どとと二二ゴ
O 

2 2.5 3 5days 

Fig. 22 The amount of newly formed bone in 

socket. 

傾向を示していた。

一方，照射群では経時的に増加する傾向を示す

ものの，その値は対照群に比し有意に小さく (p<

0.05)，とくに 2000rad照射群においてその傾向

は著明であった。

対照群の頬側根抜歯寵底部の新生骨量は， 間部

にみられた骨芽細胞数と相関し， 抜歯後 1-3日

自にかけてゆるやかに増加し， 抜歯後 3-5日目

に急激に増加する傾向を示していた。照射群で

は，新生骨量は経時的に増加する額向を示すもの

の，その値は対照群に比し小さく， 抜歯後5日目

の新生骨の面積は， 1000rad照射群で対照群の約

30 %， 2000rad照射群では対照群の約25%であり

有意差 (p<0.05)が認められた。

3) 遠心根中隔歯槽骨部の破骨細胞数および中

隔歯槽骨量の測定結果

抜歯後 1-5臼自の中隔歯槽骨部の破骨細胞数

Fig. 23 Number of osteoclast seen in interradi-

cular area of alveolar bone 

2 3 5days 

Fig. 24 Absolute amount of bone in histometri 

cal study. 

および中橋歯槽骨の面積は Fig.23，24に示すと

おりである。

対照群では中隔歯槽骨部の破骨細胞数は抜歯後

2.5日目まで経時的に増加しその後抜歯後5日目

にかけて減少した。

照射群では抜歯後 1日目より， 対照群に比べ多

数の破骨細胞が出現し，抜歯後 2.5日目にかけて

増加し，その後減少する傾向を示していたが，

1000rad照射群では，抜歯後 513厨に， 2000rad 

照射群では技歯後 1， 2.5， 5日目に対照群に比

し有意差 (p<0.05)をもって多数の破骨細胞が

認められた。 とくに 2000rad照射群では抜歯後

2.5 13目に多くの破骨細胞がみられた。

対照群の中隔歯槽骨の面積は非抜歯側では経時

的に増加する額向を示していた。抜歯直後ではそ

の面積は平均値で 0.212mm2であり，以後抜歯後

5日自には 0.508mm2まで達した。抜歯側では骨

面積は抜歯後 3日目まで経時的に減少する額向を
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示していた。抜歯後3日目の時点で抜歯倶1]の骨量

は非抜歯俣1]の 63%であり，抜歯直後との比較でも

抜歯直後の骨量の 79%まで減少していた。

照射群での非抜歯仮，Ijの骨面積も経時的に増加す

る傾向を示しており，その増加量は 1000rad照射

群では差はみられなかったが， 2000rad照射群で

は対照群に比し小さい値を示していたc 2000rad 

照射群の非抜歯側の骨面積の増加量は対照群と比

べ抜背後3日目まで有意な差はみられなかった

が，抜歯後 5臼留では有意差 (p<0.05)が認めら

れた。抜歯伊liJでの骨面積も対照群と同様に抜歯後

3日目まで経時的に減少する傾向を示していた。

非抜歯側の骨面積と比較した抜歯後3民自の骨箇

積は， 1000rad照射群で67%， 2000rad煎射群で

70%で対照群の比率と差が認められたが， 減少し

た骨面積の僚では対照群の 0.063mm2 に対して

1000rad照射群は 0.062mm死 2000rad照射群で

0.070mm2 で著しい差は認められず， 有意差検定

でも差はみられなかった。

4) 線維芽細胞，骨芽細胞， 破骨細胞の大きさ

の測定結果

線維芽細抱，骨芽細胞，破骨細胞が比較的多く

みられる抜歯後 2-5日目の頬側根抜歯寵底部お

よび遠心根中隔歯槽骨の顕微鏡写真を作製し，

Leitz ASM画像解析装置を用い，各群50-80個

の線維芽細抱，骨芽細抱， 破骨細胞の面積を測定

しその平均値をとった。

測定結果は Fig.25に示すとおりである。

線維芽細胞の大きさは照射群では対照群に比べ

小さい{疫を示していた。線維芽細胞の大きさは，

対照群と 1000rad照射群の間，および 1000rad照
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Fig. 25 The size of fibroblast， osteoblast and 

osteoclast. 

射群と 2000rad燕射群との聞に有意な差はみられ

なかったが， 2000rad照射群では対黒群に比し有

意に小さい値 (p<0.05) を示していた。

骨芽細胞の大きさは対照群に比較して照射群の

方が有意に小さい値 (p<0.05)を示していた。ま

た， 2000rad照射群では 1000rad照射群に比しで

も有意に小さい伎を示していた。

破骨細胞の大きさは， 線維芽細月告や骨芽細胞の

大きさと同様に照射群の方が小さい値を示してい

たが各群間で有意差は認められなかった。

3.組織化学的所見

組織化学的検索の結果は Tabl巴 1-3に示すと

おりである。

対照群においては，抜歯直後では抜歯寵内の血

鮮には活性は認められず，肉芽組織の形成に伴い

高いリンゴ酸脱水素酵素活性と，酸フオスファタ

ーゼ活性を有する線維芽細胞が認められ， 抜歯寵

外側の骨膜は抜歯後2日目より各酵素の高い活性

1、able1 The presence of malate clehyclrogenase activity 

Control lOOOracl 2000racl 

(Days after extraction) 1-2 2.5-3 5 1-2 2.5-3 5 1-2 2.5…3 5 

FibrobJasts of the granulation 
十~十十 + + + 土~十tlssue 

Osteoblasts in the socket 十十 十十 十 →一

Osteoclasts of the interradicuJar 
十十 十十 十十 十十 十十 十十 十十 十十 十十bone 

Osteoblasts of the periosteum + 什 +十 ::t~十 ..L 

Osteocytes in the alveolar bone 十 ，... 土

(ー:Absent， ::t : Slight， 十 Moderate， 十十 Marked) 
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Fig. 26 Control， P. E. 2d.: Malate dehydro. 

genase. Enzyrnatic activity is seen in 

granulation tissue and periosteurn (P). 

x250 

Fig. 28 2000rad， P. E. 2d. : Malate dehydroge 

nase. Little enzyrnatic activity is seen 

in granulation tissue. No 巴nzyrnahc

activity in periosteurn (P). X 250 

を示していた (Fig.26)。抜歯後 3日目には寵底

部新生骨梁に接して各酵素の高い活性を示す骨芽

細胞が多数認められた。また破骨細胞は抜歯後

2.5日目頃より中隔歯槽骨骨髄腔に多数認められ，

Fig. 27 Control， P. E. 3d.: Acid phosphatase 

Osteoclast with high enzyrnatic activity 

is seen on bone surface. X 500 

Fig. 29 2000rad， P. E. 3d.: Acid phosphatase. 
Osteoclasts with high enzyrnatic activity 

are seen on bone surface. X 500 

リンゴ酸脱水素酵素および酸フオスファターゼの

高い活性を有していた (Fig.27)。

とれに対し照射群では，対照群に比し抜歯寵周

囲の歯槽骨の骨細胞にリンゴ酸脱水素酵素と酸フ

Table 2 The presence of acid phosphatase activity 

Control 1000rad 2000aad 

(Days aft忌rextraction) 1-2 2.5-3 5 1-2 2.5-3 5 1-2 2.5-3 5 

Fibroblasts of the glanulation + + + ::t-+ ::t-+ 
Ilssue 

Osteoblasts in the socket +--1+ +-十十 + + 

Osteoclasts of the interradicular 
-1+ 十十 十十 +十 十+ 十十 十十 +十 十十

bone 

Osteoblasts of the periosteurn + +-+十 -1+ 土-+ 十 + 

Osteocytes in the alveolar bone + + + 
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The presence of alkaline phosphatase activity Table :l 

2000rad 

2.5-3 

lOOOrad 

2.5-3 

Control 

2.5-:3 5 

+ + 

η
/
d
 

'azA 

十

5 5 (Days after ex tractio日)

Fibroblasts of the glanulation 
tlssue 

Osteoblasts in the socket 

Osteoblasts of the periosteum 

十ナ~
!
?
一

+一+ 

十

十十

十l-
一

ア
十

オスファターゼの若干の低下が認められ， 肉芽組

織中の線維芽細臨，抜歯嵩内および骨鎮の骨芽細

胞の数は少なく，酵素活性にも低下がみられた。

このような傾向は特に 2000rad照射群において著

明であった (Fig.28)。また， 破骨細胞は抜歯後

早期より比較的多数認められ， リンゴ酸脱水素酵

素および酸ブオスファターゼ、の高い活性を示して

し、fこ (Fig.29)。

4 電顕的所見

1) 対照群の所見

(1) 中隔歯槽骨部の骨吸収

総織学的観察によると，抜歯寵の骨新生に先立

ち，抜歯後 2-3日目の中隔歯槽骨部には多数の

破骨組月きが認められた。

電顕的にも，中隔歯槽骨部には大型の破骨細胞

が多数みられた。破骨細胞の骨に面した細胞質は

複雑に入り組んだ ru但edbord巴rを示していた

(Fig. 30) 0 Ruffled borderの形や大きさは，破

骨細胞の大きさや骨吸収の活性の大小によって

も，また同一の細胞でも部位によって異なること

があったが， 一般に，活発な骨吸収をしていると

思われる大きな破骨細臆では， ruffied border は

良く発達しており，細胞の広い部分に分布し，そ

のl福も約6-7μmと広く複雑に入り組んだ;形態

を示していた。 Ruffiedborderと隣接して細胞小

器官が欠如し，骨に密着する部分もみられた。 こ

Contro¥: Acti¥"e osteoc¥ast with well.cleve¥oped rufflecl border ancl numerous mitochonclria 

UA & LC xSGOO 
Fig. 30 
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のような部分て1立細胞質突起はみりれず骨'表面の

形態に一致し平JJlであった。

破骨法llIJl告は多核の締胞で， 3 -5 ~屈の核が認め

られたが，細胞質に対して核の占める割合は小さ

かった。破骨細胞の核は類円形のものが多く， 辺

縁不整で切れ込みのみられるものもあった。核質

は核辺縁部に偏在し炎明のものが多かった。

破骨細胞の細胞質中には多くのミトコンドリア

が認められた (Fig.30)。ミトコンドリアは類f11

形~打1F1形で破骨組胞の細胞質中に広く分布して

いたが ru節目1border 部とこれに隣接し骨に~IfJ'

着した部位の細胞質中には認められなかった。大

型で活発に骨を吸収していると思われる ruffled

borderの良く発達した破骨細胞ほどミトコンド

リアは多く認められた。半且街ノj、胞体はミトコンド

リアに比べて少なく，その多くはミトコンドリア

の!日jに散在性に認められた。粗面小胞体は層状構

造を示さずミトコンドリアに庄平された状態で認

められ，拡張はほとんどみられなかった。

Golgi装置は核の)i'iJIJHに比較的多く認められ

た。 Golgi装置は数)刊のhpi抜構造を示し，辺縁部

には多数の Golgi小胞がみられた。

遊荷!Eリボゾームは細胞質中に広く分;Jflしていた

が，骨と反対側の細胞質qJに多くみられ， 集合し
ているものも Z忍められた。 I~u ff!ed borderがあま

り発達していなし、小型の破骨細胞で、は遊離リボゾ

ームが多くみられた。

Ruff!ed borderに隣接する細胞質中には大小の

空胞が多数認められた。空胞内部の空虚なもの，

微細な骨結I則禁構造物を含むもの， あるいは不定

型の物質を含むものなど種々認められた。 またヲ

変性した細胞あるいはその断片を含むものもみら

れた。

核と ruffledborderとの/11]の細胞質中に電子信

度の高し、小体がみられた。その形態は多様で，電

子密度が高く小さいもの， やや大きく頼粒状の構

造含示すものなどがみられた。

R uffled borderに面する骨質表層には遊臨した

Fig. 31 Control: Wel!-develaped ruffled border and underlying bone matrix. Freed bone crystal宇

line like material between projections of the ruffled border and in intracytoplasmic 

vacuoles. LC x 11600 
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考。

Fig. 32 Control: Bone matrix underlying well-developed ruffled border showing phosphotungstic 

acid (PT A) positive fibrillar structure. B: Bone tissue. PTA x 12500 

手伝
骨

，..-
s-

禽， . 

i九百.>n Conlrol: Active osteoblast at the bottom in socket. B: Bone tissue. PT.-¥x-!80u 

759 



7(j() 防法li!/i五1:- 26: 745←785， 1984. 

'fJ'結l'U'l係構造物がみられ， これらの骨結品係構造

物は ruffledborderの突起IliJや隣接する紐脂質中

の空胞内にも多数認められた (Fig.31)0 Ruffled 

borderの発達に伴し、 ruffledborder 直下の骨質

のJi~d芸化の傾向(土強くなり，突起1111 にも微細な骨

結111I保構造物が認められた。

l~u Hl ed border直下の骨の表!凶は‘ クエン酸鉛

染色では，遊離した骨結ilhが集合した屑より成っ

ていた。その|サ習の骨質は回状に疎怒化し， 更に

下方には椴密な骨質が認められた。

燐タングステン酸染色で{土、 ruHled border の

!日lや骨表Nl~} の遊隊した骨結晶は， 脱灰されほとん

と、認められないが， ケエン酸鉛染色で菜是正来な骨j留

としてみられた)自は燐タングステン酸に ?f1~染する

jFiとして認められた (Fig.32)。その下方の骨質

は!醇涼線維が方向性をもって配列した鍛績な構造

を示していた。

(2) 抜歯詰底音[5の骨新生

抜歯寵底部の骨新生部では笥底部骨組織に近接

して，紡錘形ないし多角形で，不規則な締胞突起を

川，件

震

もつ比較的大型の付片=細胞がみられた (Fig.33)。

骨非細胞の核はまT山形、比較的大型で多角形の

骨茅細胞では ~JHj従1織と反対側(こ，また紡錘形の

骨芥細胞では細胞の長率111の片側(こ偏在する傾向を

示していた。核質{土j交の}，';j辺部に凝集するものが

多くみられた。

粗面小}Jf!J，~木{土骨芥細胞の細胞質中の1よい範IlJI に

分布しており，)??板状lWi造を示すものが多いが，

一部では拡張している像も認められた。 ~]lil百小胞

体の量{土活発に類骨組織を新生していると思われ

る細胞ほど多く，基質窓生能に関連していること

がうかがわれた。

i若離リボゾームは細胞質の辺縁JtI5にわずかにみ

られるにすぎなかったが， 新生骨から離れた細胞

には多く認められた。

Golgi装置は核に近接した細胞質中に認められ

(Fig. 34)，一般的に数柑の明瞭な Golgi)¥'''1板よ

り成り，辺縁部には多数の Golgiノj、胞が認められ

た。 Golgi装置の量も，粗面ノト胞体と同様に，活

発に類骨組織を新生していると思われる細胞ほど

，書量

撃もど
Fig. 34 Control: Active osteoblast with well.developed Golgi apparatus (G). UA & LC x 1270() 
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Fig. 35 Control: Abunclant osteoicl (Os) inclucling rich PT A-positive collagen fibrils is seen 

arouncl osteoblast. PT A x 6000 

ifil 

Fig. 3li Control: Osteoid-osteocyte; mottled calci品cation(C) is seen in口steoid.B: Bone tissue PT A x 510り
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Fig.:37 Control: Periosteal osteoblast with well-developed Golgi apparatus and RER. Abundant 

osteoid is seen around the osteoblast. U A & LC x 7800 

良く発達していた。

ミトコンドリアば類円形なし、し椅fJ]形で比較的

大きく明瞭t-i.クリスタを有し， 粗面ノト胞体のgi'j板

111]や Golgi装置に近接して認められた。

新生骨梁と'青'芽細胞の!日jには， 多量の類骨組織

がみられた。類骨組織は焼タングステン酸でtN5
した標本では，信に錯走した多数の腸原小線維を

合んでいた (Fig.35)0 類'骨組織には多数の針状

結Ii71の集会した石灰化巣も認められた。

また弔問!万iをほとんと新生骨でとり fJJIまれた'詩'

細胞もみられた (Fig.36)。骨細胞と新生'貯との

/11]には比較的多量の類骨組織が認められ， 斑点状

の石灰化巣もみられた。このような官'細胞は， 骨

身f細胞と比較して細胞小器官の減少を示していた

が、 i'且函ノl、胞{本ゃ Golgi装置は比較的多く，基本

的には骨芥細胞に類似した微細構造を示してい

fこO

fに:iわ) 抜|自歯~:公4守J寵外 fí側n児則l1羽J1! の骨-)践巳院:討f性生，首

抜i街?訂I砕品詰Z外{官側!l則l羽1の骨骨-)膜払民:性骨新生部においてもJ抜友I前2省;詔

底i部~郊l日i の，目

新生が認められた。骨!限性骨新生部の骨芽細胞

は，抜歯詰底部の骨新生部にみられた骨芽細胞と

基本的には類似の微細構造を示していたが， 新生

骨に治って並列する傾向を示し， 比較的大型で，

良く発達した細胞小器官を有するものが多くみら

~l tこ。

骨芽細胞の胞体内には出板状構造を示す総面小

)J包体と良く発達した Golgi装置がみられ，細胞悶

i引には多量の類骨組織が認められた (Fig.37)。類

骨組織は燐タングステン酸染色では密に錯走した

躍原小線維と紫状の基質より成っていたが， 抜歯

詰底部に比較して， 類骨組織の量は多く， 含ま

れている謬原線維の密度は高い傾向を示してし、

fこO

活発な骨新生に宇和、周囲を多量の類骨組織で|刻

まれた比較的細胞小器官の豊富な大型の骨細胞も

認められた。

の lOOOrad照射群の所見

(1) 中縞歯槽骨部の骨吸収

lOOOrad照射群の破骨組組は対照群に比しやや
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小型で， ruHlecl borderの発達は不良であったっ

lOOOrad p.~射群の場合， ruHled borderが比較的

良く発達した破骨細胞でも，対照W~に比し ruffied

borclerの占める領域(士少なく隔も狭く， ruffled 

borderの突起開の空隙も狭い傾向を示していた。

lOOOrad 照射群の破骨細胞も多核で? 核:土額円

形のもの，多角形で切れ込みのあるものなど多係

であった。核質は減少し核内に分散する傾向を示

しており，対照群に比してより淡明であった。

ミトコンドリアはlOOOrad照射群の破骨細胞で

も最も目立つ細胞小器官で、あったが， その数は対

照群に比し少なく小型で、あった (Fig.38)。

粗面ノj、胞体(土ミトコンドリアの fl¥Jに!i士在性に認

められたが，対照群に上とし少なく， 多数の遊離ワ

ボゾームがみられた。

Golgi装置も核の}.'iJW'1にわずかに認められる程

度でその多くは明瞭ti.)I;~;板状構造を示さず. ;J、胞

状を呈していた。

RuHled borderに隣接する細胞質中には大小の

空躍が認められた。空胞は， 内部に不定型の物

d 緩 e 喝殺

4 

】、婦争

質，骨結r'r!J様構造物たどを含むものなどみられた

が， :(;J']煎群に比べ空虚なものが多くみられた。空

Il~内に骨結品保構造物を含むものでも， 対照群と

異なり， その多くは集塊状を呈していた (Fig.

38)。また，核に近接して大ノトの空胞がみられ，

集塊状の骨結晶様構造物を合む比較的大型の空胞

も認められた。

lOOOrad照射群の場合も ruffledborderに面す

る骨質は対照群と基本的には類似した微結構造的

変化を示していたが，その程度と形態には相違が

認められた。

Ruffied bord巴r(工'詩'表肘;こ近接しており、 ruffied

borderに罰する骨表JM部における骨結晶の遊離の

傾向{土少なく，また， ruHled borderの突起fmに

みられた骨結品派構造は集塊状を呈していた。

U) 抜l音訴!底部の骨新生

lOOOrad照射群の場合，抜荷嵩底部の骨新生部

にみられた骨芽細胞は稜々な程度の微細構造的変

化を示していた。

lOOOrad照射群の骨芥細胞は対照群に比し，や

Fig. :)~ lOO(片山1: ()steoぐlastwith fewer l11itoch口nιlriathan control. ..-¥日立regatedcrystalline lil、む
!nater川 Iin ¥'ilC山Jlesいrrowl.UA & LC x lO()()O 
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や小型で細胞質突起は少なく細胞外形は比較的平

HJ'であった。

骨芽細胞の核は類円形tn、し桁11]1杉で， 核質(土
減少し， i;j~明なものも多く. 胞体内に偏在する傾

向は少なかった。

松商社、胞体は lOOOrad照射群においても，最も

目立つ細胞内小器官であり， 細胞質の広い部分に

分布していた。しかしその量は対照群に比し少な

し回板状構造を示すものの不規則な拡張がみら

れるものが多く， ノト胞構造が不明瞭なものも認め

られた (Fig.39)。

遊縦リボゾーム{土細胞質辺縁部に多くみられ，

その量は対照群に比しやや多かった。

Golgi装置は核に近接した細胞質中に認められ

たが，対照群に比し少なく. 明瞭なJ12:板状構造は

みられず，その多くは小胞状を呈し不規則に拡張

していた (Fig.39)0 

ミトコンドリアはJJ主体内{こfi士在性に認められた

が，紐長いもの，小円形のもの等， 外形は不規則

であリ， クリスタが消失したミトコンドリアも多

くみられた。

100urad 照射若手では， *1L而小1]主体， Golgi装置

などの細1Jf!!小器行の微細構造的変化に{'I'い， '13引ミ
細胞)'~ll!Hの類'出征織にも稀々の程!立2の変化が認め

られた。

類骨組織の量は全般的に少なく ， -L~~~ タングステ

ン酸染色襟本では)謬Dii小線維の街!立は低く，石氏

{ヒ巣もii士在性に認められるにすぎなかった。

(3) 抜背任官外fWJの 'Î守)j見性 'l~l'来Ir生

100(仇)ra訂吋仁dP.煎夜射群においてj抜友)前z子%汚Jお々'I企筒外似側jの'I百1守引判')j

骨新生部にみlら〉れfたこ骨i巧;月r噺絢細!胞(は土、 対照群と比較し
て数は少なく，抜Nii'自民部の骨新生部にみられた

骨芽細胞と基本的には類似した fl投手!日構造的変化を

示していた。

骨~ミ細胞は紡錘形、 ~JîIJJ 形， 多角形など様々な

形態を示していた。全般的に核{土類'首'組織に対し

反対仰iの細胞質内に偏在する傾向を示していた。

lOOOrad照射群の場合， 骨非細胞の核は核質が減

少し淡明なもの， あるいは核質が核内に凝集した

ものなどがみられた。

Fig. 39 lOOOrad: Osteoblast at the bottom in socket. Fewer RER (EFl) and Golgi apparatus (G) 
than control. U A & LC X llOOO 
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Fig. 40 1000r且d:Periosteal osteoblast with dilated RER. Mitochondria with sparse cristae (arrow). 

UA & LCx4800 

lOOOrad照射詳の骨芽細胞においても随商小

胞体は細胞質内に広範にみられたが， 対照群に比

してその量はやや少なかった。粗面小胞体の多く

はj首状構造を示していたが， 不規則な拡張を示す

ものや，小Jl~状を示すものも認められた (Fig.

40)。

1000rad 照射群のtJ~J 合， 骨芽細胞の細胞辺縁部

に比較的多数の遊離リボゾームが認められた。

Golgi装置は対照1ftに比し発達(土不良で， 明瞭
なj同板橋造を示すものは少なく， 不規則に拡張し

小胞状を呈するものが多くみられた。

ミトコンドリア(士tiLffri小胞体のf!iJに認められた

が，対照群に比してその数は少たし 形態も類円

形を示すものが多かったが， 治Iト長いもの， くびれ

たものなど， 変形したミトコント、 1)アも多く認め

られた。またクリスタの構造が不明瞭となり， 消

失しているものもみられた (Fig.40)。

このようた細胞のたかには，細胞境界が不明瞭

t( ， 変性を示す 'f~I' -Jr和1111包も認められた (Fiε.40) 。

細胞J，'iJ[!I[のffi'仕組tおt対!!日Wf:に比して少たかっ

た。燐タングステン酸染色では類骨組織中の跨原

ノト線維の量は少なく， その筏度も減少していた

(Fig. 41)。 針状の石灰イヒ巣も散様性に認められ

たが，その量は対照群に比し少なかった。

3) 2000rad照射群の所見

(1) 中隔歯樽骨部の骨吸収

2000rad照射群の場合，中隔歯槽骨に接して多

数の破骨細胞がみられたが、 対照群に比しやや小

型で¥ruffledborderも著しい差異を示していた

(Fig. 42)。

2000rad照射群の破骨細胞の ruffledborderは

全般的に発達は不良で， ほとんど ruffledborder 

の突起がみられず骨にi布告した破骨細胞も認めら

れた。 Ruff1edborderが比較的良く発達した破竹

細i胞においても，対照群に比し ruff1edborderの

r~î める領域は少なく，また，指状突起が短し'先

起!日!の空Iljf{，土狭かった (Fig.43)。

2000racl照射群の破骨細胞の核(士lU()()rad!日¥lH

i立の破'狩細胞と伺係に，校質が減少し淡IIJJ;-'，:むの

(Fiι.H)， あるいは核質が核1)'1にあげとした七山
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Fig. 41 1000rad: PeriosteaJ osteobJast showing poor ost巴oidformation (Os). PT A x 4900 

Fig. 42 2000rad: Relati¥'cJy smaJJ osteocJast with poorJy dc¥'eJoped rufi1ed border (沢お). UA & 

LC x5000 
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Fig. ，j3 2000rad: Ruffied border (RB) composed of thick and short projections. Bone matrix under 

the ruffied border showing less loose structure， UA & LC x 11000 

Fig. fH 2000racl: Ostcoclast with fewer mitochonclria than contro!. Nucleus of osteocl山 tshuwinμ 

clispersed chromatin. l'.-¥ & LC x 12000 

7り7
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などが認められた。 j支の細胞質にILiめる;lilJ合(ま対

nn群に比べ大きい傾向を示していたο
ミトコンドリアは:lOOOrael照射若手の破'百細胞に

おし、ても顕こ非な総lIJfQノj、器竹'であったが， その数{士

対照若手に比し:非しく少なく小型であった (Figs

1¥2， 44)0 ミトコンドリアの形態(士tTifiJM-符IJJ
形のものが多かったが， 細長L、ものやくびれを持

つものたど変形したものも認め 1')れた。 ケリスタ

が不明瞭となり消失しているものもみられた。

i'll面小胞体は対照群に比し少なく‘ 一部では不
規則jな拡践を示すものも認 t凸られた。 遊離リボゾ

ームは比較的多く， 細胞質の広い範PiIに認められ

fこO

Golgi装置は核の)，'iJI:!!'lにλられるものの，対照

群に比し少なく，明Il奈な肘板橋造を示すものは少

なく小胞状を呈するものが多く認められた。

Ruff!ed borderに隣接する細胞質中には大小多

数の空胞が認められたが， 対照群に比べ骨結品様

構造物を含んでいるものは少なく (Figs.43， 44)， 

骨結晶様構造物がみられる空胞でも、 小塊状、小

粒子状を出していた。 また.空JJ告内に不定型物質

ベヘ ミエ lJン係構造物を;可む空!J告も多く認められ

た。骨細胞と忠われる変性した細胞を含む大きた

22胞もみられた。

RuHled border 土 'j~' 'l~î表jM に依す汁司る傾向を示

し、 ruHleclhorder TI~[T の什'llîは遊離の傾向{士少

なく. ruHlecl borderの突起!日jにみられる遊離し

た骨結irlも対照群に比L~1干しく少なく， わずかに

みられる'骨結Ildlも集塊状‘小紋子状で、あった (Fig

'1:3)。クエン酸鉛で染色した標本においても，

ruffied borcler直下の'骨質の遊陥イヒの傾向は少な

く，そのド}fajの'j号質の疎穏化の程!立も軽度であっ

た。;燐タングステン酸染色標本では ruffiedborcler 

は PTA it'~染 Jl;?J と密着しており， PTA 渋染!?!?の

11同は対照群に比し狭い傾向を示していた。

ロ) 抜荷嵩底部の骨新生

2000racl照射群の場合，抜故詔底部の骨新生部

にみられた骨芽細胞はlOOOracl照射群と同様に種

々の程度の微細構造的変化を示していたが， その

程度は lOOOrad照射群に上として若:明であった。

Fig. 45 2000rad: Osteoblast at the bottom in socket. RER (arrow) showing irregulaγdilation 

UA & LC x5200 
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20()Orad照射群の骨芽細胞は対照群に比し小さ

く，細胞質突起は少なく， 外形が比較的平滑なも

のが多くみられた (Fig.45)。

骨芽細胞の核は類骨組織の反対側の細胞質内に

偏在する傾向を示していた。 2000rad照射群では，

核質が減少し核内:こ分散し淡明なものや， 核質が

核内に凝集したものも認められた。

骨芽細胞の腹体内には粗面ノj、胞体が豊富にみら

れるものの 7 その量は対照群に比し少なく， その

多くは層板状の配列が乱れ不規則な拡張を示して

し、た (Fig.45)。

遊離リボゾームの量は対照群に比し多く， 細砲

内に一様に分布していた。一部では遊離リボグー

ムが集合している部分も認められた。

Golgi装置は核に近接して認められたが， 明瞭

t( )'r'~) ~伏構造はみられず，著しく拡張したものや小

胞状を示すものが多く認められた (Fig.46)。

ミトコンドリアは胞体内に散在性に認められた

が，対照群に比べ小型で数も少なく， クリスタの

消失や， ilt縮など種々の程度の変化を示していた

(Fig. 46)。

2000rad照射群の場合， 細胞Ji'iJIIfIの類骨組織は

著しく減少していた (Fig.47)。燐タングステン

酸染邑では，わずかにみられた類骨P組織中の謬原

小線維は密度も低く菜塁線であった。石灰化巣は散

在性に認められたが， 対照群に比べその数は少な

かった。

(3) 抜歯窓外側の骨膜性骨新生

組織学的検索では， 2000rad照射群においては

抜歯詔外側の骨髄性骨新生はほとんど認められな

かったが，電顕的にも 2000rad照射群の場合，骨

!膜i漠葵部の骨芽細胞は対!照照群およびび、lOOOrad照射群に

比し著しく少なく，わずかにみられた骨芽細胞は

著明な微細構造的変化を示していた。

2000rad照射群では， 骨芽細胞の増殖はほとん

どみられず，骨質に沿って細長い骨芽細抱が放列

していた (Fig.48)。

骨芽細胞は対照群に比べ小さいものが多く， 細

胞質突起をもつものは少なく， 外形は比較的平滑

であった。多角形，類円形のr骨~

Fig.lli :.!OOOrad: Osteoblast; (;olgi apparatus (G) adjacent to nuclellS. Golgi saccllles are dilated. 

Condensed mitochondria (arrow). UA & LC x 1:3000 
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Fig. 47 2000rad: Reduced osteoid formation. The density of collagen五brilsis lower than control. 

Os: Osteoid， B: Bone tissue. PT A x 8100 

Fig. 48 2000 rad: Periosteal osteoblast; RER showing irregular dilation. Osteoid (Os) formation 
is markedlv reduced. UA & LC x790u 
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が，扇平で紡錘形の骨芽細胞が多く認められた。

骨芽細抱の核は嬬在性を示すものは少なく， 細

胞質に対する按の占める割合は対照群に比べ大き

い領向を示していた。核質が減少し淡明な按もみ

られたが，核費が核内に謹点状に疑集したものや

核膜に沿って不規則に疑集したものも認められ

た。

2000rad照射群の骨芽細胞でも 3 粗面小胞体

は，細胞質の広い部分に分布していたが， その密

度は対照群に比し著しく減少しており， その多く

は不規則な拡張を示していた (Fig.48)。遊離リ

ボゾームも細胞質中に広く分布しており， 一部で

集合している部分もみられた。

核に隣接した細胞質中には Golgi装置がみられ

たが，対照群に比較し少なし 層状構造を示すも

のも認められたが，不規則な拡張を示し， 小胞状

を呈するものもみられた。

ミトコンドリアは粗函小胞体の間に散在性にみ

られたが，その数は少なく，外形も類円形， 楕円

形，細長いくびれを持つものなど不整であった。

クリスタが不明瞭となり消失しているミトコンド

リアも認められた。

また，抱体内に電子密度の高い内容物を含む小

体を持つ骨芽細胞も認められた。

骨膜性骨新生部の類骨組織は対照群に比し著し

く少なく，骨辺縁部にみられるのみであった

(Fig. 48)。燐タンク守ステン酸染色では類骨組織

中の腰原小線維の密度は{尽く穏疎で， 石灰化巣も

少なく散在性にわずかに認められるにすぎなかっ

た。

骨膜性骨新生部に隣接する骨質中にみられた骨

組版は細胞質突起が少なく外形は比較的平沼'であ

った。骨細胞の多くは骨芽細胞と基本的には同様

の微細構造的変化を示していた。

骨細胞の核は核質の減少あるいは核質の不規則

な凝集を示しており，また， 対照群の骨細抱と比

べ，総面小胞体， Golgi装置， ミトコンドリアな

どの細胞小器官は少なかった。

考察

顎骨の放射線障害に関する研究は 1922年 Re-

gaud16lが臨床的に口腔癌に随伴した osteo-radio-

necroseを初めて報告して以来， 臨床的7・13) な

らびに実験的17-21)に数多くの研究がなされてい

る。それらの研究では顎骨の放射線障害の原因と

して，骨の細胞成分への放射線の寵接的影響，お

よび煎射野内の血管樟害などが考えられており，

さらに唾液腺，粘膜，歯周組織の障害に基づく感

染，暁合性外傷や抜歯などの外傷が放射線障害を

より重篤にすると述べられている。

なかでも，抜歯と放射線骨壊死との関連につい

ては特に関心がもたれ，顎骨の放射線障害に及ぼ

す抜歯の影響については多くの臨床的22-241 なら

びに実験的24-31)研究がなされている。 Frandsen27l

はラットを用いた実験的研究において， 照射の前

後に抜歯をf干し、照射後抜歯群では照射前抜歯群と

比べ radio-osteomyelitisの発現頻度が高いこと

を報告している。また藤下2川;t， 口腔癌の放射線

治療を受けた患者を対象とした臨床的研究におい

て， radiation osteitisの誘因として照射後の抜歯

が多い事を示し，また，ラットを用いた実験的研

究において，照射の前後に抜歯を千干し、照射前抜歯

群と照射後抜歯群を比較検討し， 照射後抜歯群の

方が radiationosteitisの発現頻度が高いことを

報告している。

これらの研究により，照射後の抜歯は治癒過程

を揮害し易く，放射線骨壊死の誘因となり得るこ

とが明らかになったが，その多くは放射線骨壊死

との関連を検索したものであり， 照射後抜歯をし

た場合に，その抜歯創の治雄過程を詳細に検索し

たものは少なく， わずかに Frandsen27l，Horn 

ら30) および清水31)の報告がみられるにすぎな

い。それらの研究によると照射群では， 肉芽組織

の形成不良，上皮被覆の遅延，骨新生の遅延， 著

明な骨吸収などが観察され， これらが抜歯創の治

癒過程を遅延させる要因と考えられている。 しか

し，放射線が骨の新生，吸収という骨の代謝に及

ぼす影響については不明な点が多く， とくに骨の

代謝に関与する骨芽細胞や破骨細抱に対する放射

線の影響については，それらの細胞の由来とも関

連して興味深い問題である O

そこで今回著者は，骨代謝に及ぼす放射線の影

響を明らかにする目的で，放射線照射ラットの抜

歯創の治雄過程を形態学的に検索したので， 得ら
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れた所見を検討し以下考察を加えたい。

1. 実験材料と方法について

前述の如く，照射後抜歯を行い抜歯倉IJの治癒過

程を検索した研究は Frandsen27l，Hornら30)およ

び清水31)の報告があるにすぎない。

Frandsenは 200Kv-X線を用い， ラット臼歯

部に 1725および 2400R照射し，照射後 8日目に

下顎左側第一臼ifiを抜去し， Hornらは 250Kv-X

線を用い，ラット頭部に 1500R照射し， 照射後

14日目に上顎右側第一臼歯を抜去している。 また

清水は 10Mevベータートロン電子線を用い， ラ

ット上顎臼歯部に 1500および 2000rad を照射

し，照射後 7日目に上顎右側第一臼歯を抜去して

いる。

今回の実験においては，過去の研究結果および

予備実験の結果より，日常臨床でよく用いられて

しる 60Co-r線を使い 1000および 2000radを1

回照射し，照射後 7日自に上顎左側第一臼歯を抜

去した。また照射にあたり， 他部への影響を極力

避けるために照射里子をできるだけ絞り上顎左側臼

背部のみとした。 Ellis43) の提唱する nominal

standard dose (以下 NSDと略す)の概念を応用

すると，今回の実験に用いた 2000rad は D=

NSD X T-O.11 X N-O.24 (D :総線量， T:全治療期

間， N:分割回数)にあてはめると， 5600rad， 

4週， 16回分割照射とし、う条件に相当し， 比較的

臨床に即した線量と患われる。

ラットの臼歯の抜歯は， とくに下顎において技

術的に難しく，残根などの合併症が起こりやす

い代45)と言われている。今田の実験では，照射以

外の影響を極力避ける目的で，また， 組織計量学

的に抜歯側と非抜歯側の骨量を比較検討するため

に上顎左側第一日歯を抜去し前頭断の標本を作製

しfこ。

一方，照射後の抜歯創の治癒過程において倍々

の細胞の機能および微細構造的変化についてはほ

とんど検索はなされていないが， 骨の代謝機構を

検索する場合，骨の代謝に関与する骨芽細胞，破

骨細胞などの細胞学的検索は不可欠であると考え

らjもる。

このような観点から照射後の抜歯創の治癒過程

を組織学的のみならず組織化学的， 電顕的に検索

しそれぞれの所見を比較検討することは， 放射線

照射が骨代謝に及ぼす影響を明らかにするために

意義のあることと思われる。

2.組織学的所見について

ラットの正常抜歯創の治癒過程については比較

的多くの検索がなされている 46-52) それらの研究

では，上皮は抜歯後 7日目頃に抜歯寵を被覆する

ようになり，寵底部からの骨新生は， 抜背後2日

目頃より始まり，抜歯後14日目には抜歯寵は新生

骨で構たされると報告されている。 また，進藤39)

は，抜歯後 2-3日目にかけて多数の破骨細胞に

よる活発な骨吸収像を，また， 抜歯後2日目より

抜歯寵外側の骨膜性骨新生像を観察している。

今回の検索でもほぼ同様の所見が認められた。

すなわち，対照群では，抜歯寵内の骨新生に先立

ち抜歯後2-3日目にかけて多数の破骨細胞によ

る中隔歯槽骨部の活発な骨吸収がみられた。抜歯

富底部では抜歯後 2!3目頃より線維芽細胞と小血

管に富む肉芽組織の形成が認められ， 抜歯後3日

間には骨芽細胞による骨新生が始まり， 抜歯後10

臼自には抜歯簡はほぼ新生骨で満たされた。一

方，抜歯寵外側の骨膜は抜歯後 1!3自より肥厚が

みられ，その後経時的に活発な骨新生を示した。

以上のように，対照群では，抜歯後早期より，

中隔歯槽骨部では破骨細胞による骨吸収がみら

れ，また，抜歯寵外倶!Jでは骨膜性骨新生が観察さ

れたが，このような所見は，初期の骨吸収および

抜歯寵外側の骨膜性骨新生は，抜歯倉IJの治癒過程

において重要な一つの過程であることを示唆する

ものと思われる。

一方，放射線照射後に抜歯を行い， その治癒過

程を検索した研究は少なく 2，3の報告がある

にすぎない。

F randsen 27) は抜歯寵を病理組織学的に検索し，

照射群では肉芽組織中の細胞成分の減少， 上皮被

覆の遅延，骨新生の減弱，著明な骨吸収などが起

こることを観察している。そして 1725R照射群で

は 6/14 に， 2400R照射群では 5/10 に radio白oste-

omyelitisの発現を観察している。また Hornら30)

は，抜歯創の治癒過程の初期を病理組織学的に検

索し，血餅の吸収遅延， 線維芽細胞の減少，骨芽

細胞の減少による骨新生の遅延を観察している。
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清水3川土抜歯嵩を病理組織学的に検索し， Frand-

sen同様，上皮被覆の遅延， 著明な骨吸収， 骨新

生の減弱を観察し， 2000rad照射群では腐骨形成

を認めている。

今回著者の検索においても， 基本的には向様の

所見が認められた。すなわち， 照射群において

は，抜歯創の治嬢過程は遅延する傾向を示し， 肉

芽組織の形成は不良で，線維芽細胞の数は少なく

線維形成も減弱していた。中隔歯槽骨部には抜歯

後早期より多数の破骨細胞による骨吸収像が観察

された。また，寵鹿部からの骨新生も減少してお

り，抜歯寵外側jの骨膜性骨新生も遅延していた。

特にこのような傾向は 2000rad照射群において

著しく， 照射線量と治癒過程の障害の程度は相関

する傾向を示していた。

また著者は抜歯後2813回まで検索したが， 2000 

radJ照射群においても腐骨形成などの放射線骨壊

死の所見は認められなかった。これは， Frandsen 

は 250Kv-X線を，清水はlOMev電子線を用い

て照射を行っているが， 250Kv-X線， lOMev電

子線は今回検索に用いた T線と比べて背後散乱，

線量分布などの点で異なる性質を持つ53，54) と

れており，同じ線量でも障害の程度は異なるもの

と思われる。

また，過去の放射線骨障害の研究によると放射

線骨壊死には上下顎の解剖学的構造および血液供

給量の相違などが関与していると考えられてお

りりいへ抜歯をする部位によって障害の程度に

は若干の差異が生ずるものと思われる。

一方，局所への照射が全身に及ぼす影響につい

てはほとんど報告がなく，わずかに Frandsenが

2400R 照射群において照射および抜歯による体重

の減少を観察しているにすぎなし、。今回の検索で

は， 1000rad照射群では照射， 抜歯による体重の

変化はみられず，また 2000rad照射群では照射後

5日目頃より体重の減少が観察されたが， 照射後

10日自(抜歯後3日自)頃より体重の回復がみら

れた。また 2000rad照会j群の Weight-Pair対照

群における抜歯創の治癒過程は，肉眼的， 組織学

的に正常対照群との間に著しい差異ーは認められ

ず， 2000rad照射群にみられた体重の減少が抜歯

倉IJの治雄過穫に及ぼす影響は軽度であると思われ

る。

以上の所見より，照射後抜歯を行った場合， 放

射線骨壊死を起こさない線量においても， 抜歯創

の治癒過程は障害されることが明らかになった

が，このような抜歯創の治雄過程の遅延には， 放

射線照射による局所組織の代謝障害が大きな要因

をなすものと思われる。

3.組織計量学的所見について

組織学的検索では， 抜歯倉Ijの治癒過程の比較的

初期より中隔歯槽骨部の骨吸収， 抜歯寵および抜

歯嵩外側の骨!I莫伎の骨新生が観察され， またj照射

の影響は治療過程の比較的初期より認められた

が，このような変化を定量的に把握するために組

織計量学的検索を行った。 とくに細胞の大きさや

骨量の測定にあたり，従来のプラニメーターによ

る面積測定や，写真切りぬき法による面積測定な

どに比し，正確かつ迅速に測定できる LeitzASM 

画像解析装置を用いた。

抜歯意Ijの治癒過程について組織計量学的に検索

しているものは少なく，わずかに野間55) 千葉山

進藤39)らの報告があるにすぎない。

野聞は犬の正常抜歯倉IJについてマイクロアンジ

オグラフ，透明標本， 組織標本などを用いて血管

新生とその経過について検索し， 抜歯寵底部の新

生血管網の密度は抜歯後3日目から 5日目にかけ

て増加し，抜歯後10日目にかけて減少したと報告

している o

千葉は正常ラットと AIloxan 糖尿病ラットの

抜歯ー創の治癒過程を組織計量学的に検索し， 線維

化，骨形成および上皮化を定量的に観察し， Allo-

xan糖尿病ラットでは抜歯創の治雄過程が遅延す

ることを報告している。

また進藤は，正常ラットと osteolathyrismラッ

トの抜歯意IJの治癒過程について， 抜歯後 1-5日

間の中[11事歯槽骨量と同部の破骨細胞数を計測し，

抜歯創の中隔歯槽骨量は抜歯後3日目まで急激に

減少すること，および破骨細胞数は抜歯後3日目

にかけて急激に増加することを観察し， この時期

までに骨吸収はほぼ完了すると報告している o

今回の検索では，照射群において肉芽組織中の

線維芽細組， 血管および骨芽細胞数は対照群に比

し減少しており，新生骨量も減少していた。 また
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線維穿細胞， 骨芽細臨の大きさも照射群では減少

しており， 放射線照射によるこれらの個々の細胞

への障害が示唆された。

また，中稿歯樽骨部にみられた破骨細胞数は，

対照群においては抜歯後 2.5日目にかけて経時的

に増加し，その後減少する傾向を示していた。一

方，照射群では，抜歯後 1日目より対照群に比し

多数の破骨細胞が出現し，抜歯後 2.5日自まで増

加し，その後減少する傾向を示すものの， 抜歯後

5日目においても， なお多数の破脅細抱が認めら

れた。これに伴い，抜歯{問jの中隔歯槽骨量は， 対

照群，照射群とも経時的に減少する傾向を示して

いたが， 抜歯側での残存骨量を抜歯車後の骨量の

平均値と比較した値で有意差検定した結果では有

意差は認められなかったことから， 骨の吸収量に

ついては両群間にほとんど差はないものと思われ

るo

抜歯倉jの骨吸収に対する放射線の影響に関して

は， Frandsen27)， Hornら30) 清水31)らは， いず

れも多数の破骨細胞による著明な骨吸収を観察し

ているが，実際の骨吸収量および個々の破骨細胞

の機能については触れていない。

今回の検索では，照射群において Frandsenら

同様，多数の破骨細胞が観察されたが， 実際の骨

吸収量は両群簡で差がみられなかったことから，

照射群においては同量の骨を吸収するのに多数の

破骨細胞の参加が必要であり， 放射線を照射した

場合，個々の破骨細胞にも何らかの障害がもたら

されるものと推測された。

4.組織化学的所見について

組織学的検索より，放射線照射により抜歯創の

治癒過程が遅延することが明らかになり， また，

治癒過程の遅延には治癒過程初期の抜歯寵を含む

局所組織の代謝障害が重要な要因になっているこ

とが示唆されたが，局所組織の代謝活性の変化を

より明確に把提するために， 抜歯創の治癒過程の

比較的初期について組織化学的な検索を行った。

Todo49)は抜歯創の治癒過程を組織化学的に観

察し，抜歯後早期には， リンゴ、酸脱水素酵素のよ

うな NAD依存性酵素の活性は，血餅では欠け，

残存歯根膜や寵底部より増殖する線維芽細砲では

通常の歯根膜細胞より弱し、活性を示すと述べてい

る。また骨形成期においては， 新生骨周聞の骨芽

細胞および抜歯寵外側の骨j摸に強いアルカリフォ

スブアターゼ¥酸フオスファターゼ活性， 中等度

の NAD依存性酵素活性を観察している。

また進藤39)は抜歯創の破骨細胞性骨吸収につい

て組織化学的に検索し，抜歯後早期では， 抜歯簡

に面した部位にリンゴ酸脱水素酵素の減少を観察

し，この部位では抜歯により組織が損傷されてお

り，このような損傷された骨組織が抜歯創の修復

時に，骨の新生に先立ち破骨細胞により吸収され

るのであろうと述べている。 また破骨細胞は高い

酸フオスファターゼ活性や， リンゴ酸脱水素酵素

活性を有することを観察し， 破'~細胞の高い細胞

活性と吸収機能との関連性を示唆している。

今回の検索では，対照群において Todo抑や

進藤39)と基本的にほぼ同様の所見が認められた。

すなわち，抜歯車後では抜歯寵内の血餅には活

性は認められず，肉芽組織の形成に伴い高いリン

ゴ酸脱水素酵素活性と， 酸フオスファターゼ活性

を有する線維芽細胞が認められ， 抜歯寵外側の骨

膜は抜歯後2日目より各酵素の強し、活性を示して

いた。抜歯後3日目には寵底部新生骨梁に接して

各酵素の高い活性を示す骨芽細胞が多数認められ

た。また，破骨細胞は抜歯後2.5日呂墳より中隔

歯槽骨骨髄腔に多数認められ， 酸フオスファター

ゼおよびリンゴ酸脱水素酵素の高い活性を有して

いた。

以上の所見より，抜歯創の治癒過程において

は，比較的早期より抜歯寵のみならず抜歯宮外側

の骨膜を含む局所組織の代謝活性が高まることが

示唆された。

一方，骨組織に対する放射線の影響についての

組織化学的な検索は，顎関節56日 膝関節および腔

骨57-611についてなされているが， 抜歯創での報告

は著者の渉猟した範囲では認められなかった。

大越56)は成長期ラットの顎関節部に 200Kv-X

線を 5000R1回照射および 500RxlO回の分割照

射を行い，顎関節頭部を酵素組織化学的に検索

し，照射後，アルカリフォスファターゼ反応が漸

次消失し，照射3週間後に酸フォスファターゼ，

コハク酸脱水素酵素の消失を認め， 造骨細胞およ

び破骨細胞の破壊による骨改造機構の抑制を示唆
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している。

今回の抜歯創での検索では， 照射群において，

対照群に比し抜歯嵩周囲の歯槽骨の骨細胞では，

リンゴ酸脱水素酵素と酸フオスファターゼの若干

の低下が認められ，肉芽組織中の線維芽細胞， 抜

歯議内および骨膜の骨芽細胞は数が少なく， 酵素

活性にも低下がみられ，このような傾向は2000rad

照射群で著しい傾向を示していた。このような所

見は，組織学的および組織計量学的所見ととも

に，照射による抜歯寵を含む局所組織の代謝障害

を示唆するものと思われ， 照射により抜歯寵の骨

芽細抱および抜歯寵外側の骨膜の細胞に何らかの

障害が生じているものと推測された。

一方，破骨細胞は照射群では抜歯後早期より多

数認められ， リンゴ酸脱水素酵素および酸フオス

ファターゼの高い活性を有しており， 対燕群と比

較して酵素活性には著明な差は認められなかっ

た。このように，今回の検索では大越と異なり，

破骨細胞に酵素活性の明らかな低下は認められな

かったが，これは黒射組織の相違のみならず， 放

射親の種類， 線量の相違に基因するものと思われ

る。

5.電顕所見について

1) 対照群の所見について

(1) 中隔歯槽骨部の骨吸収について

今回検索した正常ラットでは抜歯後 2-3日目

にかけて，抜歯寵中隔歯槽骨部には多数の破骨細

胞による活発な骨吸収像が認められた。対照群の

破骨細胞は微細構造的に種々の発育段階を示して

いたが，全般的に， 多核でミトコンドリアに富む

大型の胞体をもち， 骨の吸収部に面して良く発達

した ruffiedborderを有していた。

ミトコンドリアは破骨細胞の最も顕著な細胞小

器官であり 62，日，その量は破骨細胞の発育の程度

および骨吸収の活性の大小を示すものと考えられ

ている。

Dudleyら62)は破骨細胞の胞体内にみられる多

量のミトコンドリアは破骨細胞の微結構造的特徴

のーっと考えており，また Scotto4)は胎生期ラッ

トの腔骨をオートラジオグラフィーを用いて観察

し， ミトコンドリアが多く， 微細構造が破骨細砲

に類似した細胞を前破骨細胞と記載している。

Rifkinら65)は，胎生ラットの頭蓋骨を電顕的に

観察し，前破骨細胞にみられるミトコンドリアの

量は分化の程度によワ差があると述べている。

今回の検索でも，破骨細胞の胞体内に多数のミ

トコンドリアが認められた。 ミトコンドリアは円

形ないし類円形で， ruffied border部と， 骨に密

著する細胞質の部分を除き， 胞体内に一様に分布

していた。また小型で、 ruffiedborderの発達が不

良な未熟と思われる破骨細胞では， ミトコンドリ

アの密度は減少していた。このような所見は， 破

骨細胞にとってミトコンドリアは重要な細砲ノト器

宮の一つであり， その微細構造的特徴の一つを成

すものと患われ，また，組織化学的検索において，

リンゴ酸脱水素酵素の高い活性を示したこととと

もに破骨細胞の高い細胞活性を示すものであり，

ミトコンドリアの量は破骨細胞の分化の程度を示

し，骨吸収能との密接な関係を示すものと思われ

る。

破骨細胞では， 粗面ノト胞体は一般的に少ないと

いわれている 62)。今回の検索で、は粗面小胞体はミ

トコンドリアの開に散在性に認められるものが多

かったが， 核の周囲には良く発達した粗面小胞体

も認められた。 また，破骨細胞は大型の細胞であ

り，進藤39)も述べているように細抱全体としての

粗面小胞体の量は決して少なくないものと思われ

る。

Dudleyら62)は遊離リボゾームに関して， 破骨

細胞の細胞質に多くみられしばしば集合すると述

べている。また Cameron63)は細胞質中に多くの

分散したリボゾームがみられたと報告している。

今回の観察でも遊離リボゾームは破骨細胞の細胞

質中に広く分布していたが， 特に骨と反対側の細

胞質中に多くみられ， 一部では集合している像も

認められた。 Ruffiedborderの発達が不良な小型

の破骨細胞では，遊離リボゾームが多くみられ

た。このように遊離リボゾームの量は破骨細胞の

発育の程度に関連することがうかがわれた。

Cameron62lは破骨細組では Golgi装置が発達

し，核の周囲に多くみられ，約5層の層板橋造と

それに近接する多数の Golgi小胞から成ると述べ

ている。今回の検索でも， Golgi装置は核の周囲

に認められ， 数腐の層板状構造より成り p その辺
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縁部には多数の Golgiノト胞が認められた。 この

Golgi 小胞と破骨細胞の細胞賓内の電子密度の高

し、小体との関連については， 電顕組織化学的にこ

れらの小体や空飽および Golgi装置の一部に酸フ

オスファターゼ;舌性が認められている 67)ことなど

から，これらの小体の形成に Golgi装置が関与し

ていることが示唆されている。 さらに， ruffled 

borderの突起間や吸収されている骨表面にも酸フ

オスファターゼ、活性が認められており 67，68)， 破骨

細胞による骨吸収には酸フォスファターゼなどの

ライソゾーム酵素の関与69)が示唆されている。 こ

のように破骨細胞の Golgi装置の発達は，組織化

学的検索において破骨細胞に高い酸フォスファタ

ーゼ活性が認められたこととともに， 破骨細胞に

おいて骨の吸収に関与する酵素の産生と分泌が活

発に行われていることを示唆するものと思われ

る。

破骨細胞の骨の吸収部に面する部分には，

ruffled borderが認められた。 Ru但edborderは，

大型で、細胞小器官が豊富な破骨細胞では良く発達

しており，細胞の広い部分に分布し， その指状突

起の長さも約6-7μmと長く， 護雑に入り組ん

だ形態を示していた。 Ruffledborderについては，

細飽膜の陥入62，70，71))細胞質の突起叩， あるいは

両者の混合7丸山であるとし、う報告がみられるが，

進藤39)は破骨細胞の成熟の程度によりそのような

差が生ずると考えている。今回の検索で1土部位に

より両方の構成要素が認められ， 細胞の部位によ

ってもそのような差が生ずるものと思われた。 ま

た， Rifkinら65)は前破骨細胞を電顕的に観察し，

成熟した破骨細胞との相違点のーっとして ruffled

borderの欠知を述べている。 Luche4)は電顕組織

化学的に破骨細胞の ruffledborder部において

horseradish peroxidas巴の取込みを観察し，その

部では著明な endocytosisが起こることを示唆し

ている。このように ruffledborderは破骨細胞に

おいて特徴的な微細構造の一つであり， その発達

は破骨細胞の成熟の程度および骨吸収能の大小を

示し，骨吸収にとって重要な役割を有すると考え

られている。今回の検索においても， ruffled bor-

derの突起間および ruffledborderに隣接する細

胞質の大小多数の空胞内に遊離した骨結晶様構造

物が認められたが， このような所見は Lucht74>

も述べているように， ruffled border部では遊離

した骨結晶様構造物の活発な取込みが生じ， さら

に細胞内において分解吸収が起こることを示すも

のと思われる o

破骨細胞による骨吸収面は他の部位と比較して

染色性が異なることが組織学的に観察されてい

る75)が，今回の検索においても， ruffled borderに

面する脅表面にはトルイジン青濃染層が認めら

れ，骨質にも変化が生じているものと思われた。

微細構造的にも ruffledborder直下の骨質の表層

には遊離した骨結晶がみられ， その下層の骨質は

燐タングステン酸に濃染する層として認められ

た。 Ruffledborderがみられない部位では骨質の

遊離化は認められず，骨結晶の遊離化の程度は

ruffled borderの発達と関連するものと思われた。

一方，骨の構成成分である無機質および有機質

の吸収に関して， ライソゾームの酵素の関与67)

および ruffledborder部での endocytosis76)が考

えられているが， その機序については明らかでは

ない。進藤39)は ruffledborder下の骨質を電顕的

に観察し， ruffled border直下の骨表層には骨結

品様構造物は認められるが， 線維様構造物はみら

れないと述べている。 またその下層の骨質は疎語

化し，燐タンク、、ステン酸に濃染することを観察

し，有機基質および無機質の性状の変化を示唆し

ている。今回の検索においても， ruffled border直

下の骨表層には線維様構造物はみられず， またそ

の下層の骨質は燐タングステン酸に濃染する層と

して認められた。また， 燐タングステン酸染色標

本において， ruffled borderの突起間，およびその

直下の骨質表層の骨結晶様構造物は脱灰され減少

していたが， 索状の微細な構造物が認められた。

このような所見は， ruffled borderに面する骨の

吸収面における有機基質および無機質の性状の変

化を示すものと思われ， ruffled border部では，

非常に微小な段階で有機基賓の破壊と無機質の脱

灰が活発に行われていることを示唆するものと思

われる。

(2) 抜歯寵底部の骨新生について

今回検索した正常ラットでは抜歯後3日目頃よ

り，抜歯寵底部に骨芽細飽による活発な骨新生が
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みられた。このような骨芽細胞の多くは比較的大

型で，良く発達した細胞小器官を有していた。

骨芽細胞は良く発達した粗面小胞体と Golgi装

置を有する基質産生能の高い細抱と考えられてい

る7九今回の検索でも活発な骨新生を行っている

と思われる骨芽細胞の胞体内には， 良く発達した

粗面小胆体と Golgi装置が認められ，核は胞体内

の片側に備在する傾向を示していた。 Cameron63)

は粗面小胞体の多くは肩平嚢状で平行に配列し，

不規則な拡張を示すものも多いと述べている。 ま

た， Golgi装置は核の付近にみられることが多

く，数層に重積する Golgi層板と Golgi小抱お

よび Golgi空胞の集団から成る66)といわれてお

り， secretion type granuleあるいライソゾーム

様小体がみられると U、う報告もある印。

今田の検索では， 対照群の骨芽細胞の粗面小胞

体は層状構造を示し，その多くは平行に配列する

傾向を示し， 一部では拡張している像もみられ

た。また Golgi装置は核に近接して集合する傾

向がみられ，数層の明瞭な Golgi層板より成り，

その辺縁部には多数の Golgiノト胞が認められ， こ

のような骨芽細胞の周囲には多量の類骨組織がみ

られた。このように粗面小胞体と Golgi装置は，

骨芽細胞において重要な細胞小器官であり， その

量は基質産生能の大小を示すものと思われる。

一方，骨芽細胞により形成された類骨組織は，

多量の謬原小線維と線維開基質から成るといわれ

ている62)。今回の検索においては， 類骨組織中の

腰原小線維の密度は高く， またそれらの腰原小線

維は骨芽細胞に近い部位では， 細く鰹い傾向がみ

られ，骨組織に近づくにつれて太く長くなり， 明

瞭な周期構造が認められた。 このような所見は，

骨芽細胞による活発な骨新生が起こっていること

を示唆するものと思われる o

骨芽細胞は骨形成の過程で骨基質中に;担入され

骨細胞になる。この過程において細砲の大きさ，

微細構造も徐々に変化を示し， 特に周囲を類骨組

織で固まれた細胞は osteoidosteocyt巴62>あるいは

young osteocyte78)と呼ばれ，粗面IJ、胞体， Golgi 

装置などが比較的良く発達しており骨芽細胞と同

様の特徴をもっといわれている78) 今回の検索に

おいても， 周囲を類骨組織で閉まれた類骨細胞が

認められた。 このような類骨細胞は骨芽細胞に比

べやや小型であるが，粗面IJ、胞体や Golgi装置

は比較的良く発達していた。 このような類骨細抱

は， 周囲の類骨組織が石灰化するに従い骨細胞に

移行するものと思われる。

このように， 今回の検索においては，対照群の

骨新生部にみられた骨芽細胞は， 良く発達した粗

函小胞体および Golgi装置を有するものが多く，

また比較的多くの類骨細胞も認められた。 このよ

うな所見は，対照群においては， 抜歯創の治感過

程の早期より， 骨芽細胞による活発な骨新生が起

こっていることを示唆するものと思われる。

(3) 抜歯寵外側の骨膜性骨新生について

骨膜の細胞は潜在的骨形成能力を有し， 骨折な

どの損傷を受けると，骨形成能力が活性化され，

骨形成細胞として新生骨の形成に関与すると考え

られている 19)。

今回の検索では， 組織学的に抜歯寵外fJlJJの骨膜

は，抜歯後2日目頃より肥厚し， 抜歯後 2.5日目

以降には骨芽細胞による活発な骨新生像が認めら

れ， 電顕的にもこの時期には多数の骨芽細胞が観

察された。

抜歯寵外fJl!Jの骨11莫の骨芽細胞は， 抜I索嵩底部に

みられた骨芽細抱と基本的には類似した微細構造

を示しているが， その発達はより高震で胞体内に

は非常に良く発達した粗面小胞体と Golgi装置が

認められた。 また，周囲を類骨組織で阻まれ，粗

面小胞体， Golgi装置などの細胞小器官が比較的

豊富な類骨組抱も多数認められた。

このように抜歯宮外側の骨膜では， 抜歯創の治

癒過謹の早期より，良く発達した細胞小器官を有

する骨芽細胞による活発な骨新生像が認められ

た。

抜歯宮外伊l!Jの骨膜性骨新生は， とくにラットの

抜歯創治癒過程を検索した研究で報告されてい

る41，48，刊52)。

Astrandら50}は，ラットの上顎第一臼歯の抜歯

創の治雄過程を， テトラサイクリンを用いて検索

し，抜歯後3日目頃より抜歯留外{員.IJの骨膜性骨新

生を観察し， 抜歯;窓外側の骨!能性骨新生は外力に

対する代償的反応あるいは歯牙喪失により歯槽骨

の補強のために生じることを示唆している o
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今回の検索でも，組織学的， 組織化学的および

電顕的にも，抜歯後早期より， 抜歯寵外側の骨膜

部には活発な骨新生像がみられたが 3 ラットの歯

槽骨ばヨド湾であり， 骨の構造上からも，抜歯寵外

側jの骨膜は，抜歯とし、う外力に対し， 反応性，代

償性に増殖し者槽骨を外側カ込ら補強するものと

思われる。また，このような所見は， 抜歯寵外側

の骨膜は骨新生能力が高く， 抜歯寵外側の骨膜性

骨新生は抜歯創の治癒過程において重要な役割の

一つであることを示唆するものと思われる。

2) 照射群の所見について

(1) 中隔歯槽骨部の骨吸収について

組織学的および組織計量学的検索よ担， !照射群

では抜歯後早期より対照群に比し多数の破骨細胞

がみられたが，比較的小型のものが多かった。微

細構造的にも照射群の破骨細臨は ruffiedborder 

を中心に著しい変化を示していた。

照射群の破骨細胞においてもミトコンドリアは

顕著な細胞小器官であったが， その数は対照群に

比べ少なく， 変形やクリスタの消失を示すものも

多くみられた。粗面小胞体は対照群に比し少なく

不規則な拡張を示すものも認められ， 遊離リボゾ

ームは細胞質内に広く分布していた。 Golgi装置

は核の周囲に認められるものの対照群に比し少な

し発達は不良であった。

照射後抜歯創の治雄過程を検索した過去の研究

においては， 被骨細胞性骨吸収に関していずれも

著明な骨吸収がみられたとしづ記載のみで， 個々

の破管細砲については述べられていなし、。 また，

放射線の骨組織への影響を検索した研究において

も，個々の破骨細胞については検索されていな

し、。

一方，放射線による微細構造的変化について

は，唾液腺32-35) 口腔粘膜3ペ 歯月五36)などについ
ては比較的多くの検索がなされているが， 骨組織

とくに破骨細胞についての検索はほとんどなされ

ていない。

藤木36)はラット頭部に 60Co-r線を 25-500rad

照射し，歯粧を電顕的に検索し， 照射3時間後よ

りクロマチンの凝集， ライソゾームの出現を観察

し，放射線照射による細胞の初期変化は核に出現

することを示唆している。

横J1134)はカイウサギの耳下線部に電子!践を 3500

および 7000rad照射し，耳下腺を電顕的に検索

し，照射後3日目より腺房細胞の核濃縮， ミトコ

ンドリアの膨化， 粗面小胞体の配列の乱れを観察

し，このような変化は照射後日日目で回復する傾

向を示すと述べている。 また磯野35)は照射された

ヒト顎下腺を電顕的に検索し， 3000-4000rad照

射された照射1ヶ月後の顎下腺で， 策液性細胞に

核の変性， ミトコンドリアの膨化， 粗面小胞体の

配列の乱れ，数の減少を観察し， このような変化

により l唾液腺の機能障害が生ずることを示唆して

いる。

今回の検索では，照射群の破骨細胞には， ミト

コンドリア，粗面小胞体，および Golgi装置など

の細胞小器官に変化がみられ， また一部の破骨細

胞では核質の減少などの核の変化が認められた。

このような所見は，放射線照射により， 破骨細胞

にも障害が生ずることを示すものであり， 個々の

破骨細胞の細胞活性の低下，合成， 分泌機能の異

常を示すものと思われる o

また，照、射群の破骨細胞では ruffiedborderの

発達は全般的に不良で，特に 2000rad照射群にお

いて変化が著しく，ほとんど ruffiedborderをも

たない骨に密着した破骨細胞も認められた。

Ru百edborderが比較的良く発達した破骨細胞に

おいても，対照群に比しその占める領域は狭く，

指状突起は短く， また突起間の空隙も狭かった O

Ruffied borderの発達不良に伴し、， ruffied border 

の突起間や隣接する細胞質中の空胞内にみられる

骨結晶様構造物は対照、群に比し少なく， 骨結晶様

構造物も遊離:の傾向は少なく，集塊状， あるい

は，小粒子状を呈していた。一方， ruffied border 

直下の骨質の性状も対照群と異なり，骨結晶の遊

離の傾向は少なく， その下層の骨質の疎懇化の程

度も軽度であった。

進藤39)は osteolathyrismラットの抜歯創の破

骨細胞を電顕的に検索し， osteolathyrism群の破

骨細胞ではミトコンドリアなどの細胞小器官と

ruffied borderの発達の障害を観察し， osteolathy-

nsmの場合，このような破骨細胞の構造の異常

によりその機能が障害され， 骨吸収の阻害が起こ

ることを示唆して1t';;S。
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今回の電顕的検索により得られた以上のような

所見は，抜歯費IJに出現する破骨細胞も放射線照射

により微細構造的変化を起こすことを示すもので

あり，照射により骨吸収機転に撞害が生ずること

を示唆するものと思われる。

一方，放射線による組織障害の成り立ちに関し

ては，組織を構成する細胞への直接的な影響のみ

ならず，血管系の障害を介する放射線の二次的な

影響も重要な要因として考えられている80-841。

山野801は家兎頭部に 60Co-r線を 500-6000rad

照射し，大脳皮質を電顕的に検索し，毛細血管およ

びそれをとワまく星状躍細胞に著明な形態学的変

化を観察し， 神経細胞系の放射線樺害は血管系の

障害を介して二次的に発生すると報告している。

佐藤191はp 家兎下顎部に 60Co・7線 3000-12000

R を分割照射し，下顎骨の障害をマイクロアンジ

オグラフィーにより検索し， 微細血管の変化を観

察し， 骨の血管障害と放射線骨壊死の関連性を示

唆している。

また，三枝84)は下肢に骨折を惹起させたラット

の骨折部位に，骨折後3臼自に 60Co-r線 3000rad

を照射し，マイクロラジオグラム， マイクロアン

ジオグラムを用いて検索し， 仮骨形成と血管密度

の減少を観察し， 骨折後の仮骨形成には血管系へ

の放射線の障害による二次的影響が強く働くこと

を示唆している。

このように骨組織においても， 骨の細胞成分へ

の影響のみならず骨の血管系への障害を介する二

次的な影響が大きな要因となると考えられてい

Q 。

今回の組織学的，組織計量学的検索では， 照射

群では肉芽組織の形成は不良で， 肉芽組織中の血

管数も減少していたことから， 局所の循環系の障

害は十分考えられることである。 また，破骨細胞

は微細構造的に多数のミトコンドリアを有してお

りp 組織化学的にも高度のリンゴ酸脱水素酵素活

性が認められ， 細胞活性が非常に高い細胞と考え

られる。それゆえ， 破骨細胞は循環系の影響を受

け易い細胞であり， 照射による破骨細胞の微細構

造的変化の出現には，放射線の直接ー的影響ととも

に，局所の循環系の障害を介する二次的な影響も

一つの要因となり得るものと思われる。

破骨細胞の由来については種々の説があり 85-

901 現在においてもなお不明な点が多いが， 今回

の検索では照射群の破骨細胞は微細構造的に核質

の分散など核の変化を示すものが多く認められて

おり，このような所見は抜歯創にみられた破骨細

胞の由来となる細胞への照射の影響を示唆するも

のと思われる。

(2) 抜歯寵底部の骨新生について

組織学的検索および組織計量学的検索より， 抜

歯寵底部の骨新生部にみられた骨芽細胞は， 照射

群では対照群に比し小型で‘数も少なく， 骨新生の

遅延が認められたが， 電顕的にも照射群の骨芽細

胞は微細構造的に種々の変化を示していた。

照射群の骨芽細胞では， 核に核質の減少を示す

ものが多く認められた。照射群においても粗庖小

胞体は顕著な細胞小器官であったが， その量は対

照群に比し少なく，不規則な拡張を示すものもみ

られた。 Golgi装置も対照群に比し少なく，明瞭

なj脅板状構造はみられず， 一部では著しい拡張が

認められた。ミトコンドリアの多くは， クリスタ

の消失や変形を示しており， その量は対照群に比

し減少していた。

また，このような細胞小器官の変化に伴い， 照

射群では対照群に比し， 骨芽細胞周囲の類骨組織

の量は少なく， 類骨組織中の謬原小線維の密度は

低く，石灰化巣も減少していた。

J¥lIarquart38Jはマウスに 224Raを投与し，腔骨骨

幹部の骨細砲を電顕的に検索し， クロマチンの濃

縮，ミトコンドリアの膨化およびクリスタの消

失，組面小胞体の拡張， Golgi装置の変化などを

観察している。

このような所見は， 今回照射群で観察された骨

芽細胞の微細構造的変化と基本的には共通するも

のであv，今回の検索においても放射線照射によ
り骨芽細胞に微細構造的変化が生じたことを示唆

するものと思われる。

また， Amemiya91lは osteolathyrismラットの

大腿骨の過骨症部を電顕的に検索し， 倍々の骨芽

細抱の細胞小器官，特に粗商小胞体の発育障害を

観察し，このような細胞小器官の変化と基質の形

成障害および石灰化障害の関連性を示唆してい

Q 。
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今回の検索においても， 照射群の骨芽細胞は，

細胞小器官の変化を示しており， 間聞の類骨組織

も対照群に比し少なかった。 このような所見は，

照射群での骨新生の障害は， 骨芽細胞の微細構造

的変化に基づく骨芽細胞の活性の低下， および基

質の合成，分泌の障害によることを示唆するもの

と思われる。

一方，抜歯寵にみられる骨芽細胞の由来につい

ては，ノト泡5川土ラットの抜歯創の治癒過程をオー

トラジオグラフィーの手法を用いて観察し， 抜歯

前にI者根膜を構成していた細胞者槽骨骨内膜の

細胞，および血管周閤の締抱などが抜歯後， 分

裂，増殖し， 骨芽細胞に分化すると述べている。

今回の検索において得られた以上のような所見

は，照射群の骨芽細胞にみられた微細構造的変化

は，骨芽細胞が由来すると考えられる歯根膜，骨

内膜および血管周囲の細胞への放射線の直接的影

響によることを示唆するものと思われるが， 一方

前述したごとく， 放射線照射によってもたらされ

た循環障害を介する二次的な影響も十分考慮すべ

きものと考えられる。

(3) 抜歯窓外側の骨膜性骨新生について

組織学的検索では， 照射群においては抜歯寵外

側の骨膜性骨新生部の骨芽細胞は， 対照群に比し

数も少なく，骨膜性骨新生の障害が認められた

が，電顕的にも抜歯寵内の骨芽細胞と基本的には

類似した微細構造的変化を示していた。

照射群では，骨膜性骨新生部の骨芽細胞の核は

核実の減少? あるいは凝集を示すものが多く，殺

菌小臨体， Golgi装置， ミトコンドリアなどの細

胞小器官の発達は不良で， 細胞質の辺縁部に遊離

リボゾームが集合している骨芽細飽も一部では認

められた。このような細胞小器官の変化に伴い，

骨芽細飽周囲の類骨組織の量は， 対照群に比し少

なく，類骨組織に含まれる腰原小線維も索疎であ

った。このような所見は， 抜歯嵩底部の骨芽細胞

と同様に放射線照射により， 骨膜の骨芽細胞は細

胞機能の低下とそれに基づく基質産生能の減弱を

きたすことを示すものと思われる。

このような変化は 2000rad照射群において特に

著明であった。 2000rad照射群では組織学的にも

骨膜性の骨新生はほとんど認められなかったが，

電顕的にも，骨組織に沿って， 扇平ないし紡錘形

の細胞小器官に之しい細胞がみられるにすぎず，

類骨組織も骨辺縁部に限局していた。 また，一部

では細胞境界が不明瞭な，変性した骨芽細砲も認

めらjつした。

抜歯寵外flllJの骨膜性骨新生について橋本4へ進
藤山はそれぞれアロキサン糖尿病， osteolathyrism 

を惹起したラットの抜歯創を検索し， 実験群にお

いても骨l能性'青新生を観察している。 このよう

に，抜歯寵外側の骨膜性骨新生は， 全身的にかな

りの障害がある場合でも，生ずるものであり，

Todo48lも述べているように， 抜歯ー創の治癒過程

において重要な役割を有するものと思われる。

一方， 照射後の抜歯寵外側の骨膜性骨新生につ

いては報告がなく， 骨膜への放射線の影響につい

ては 2，3の臨床的報告7，8，13)がみられるにすぎな

い。徳富山は放射線治療を受けた患者の摘出顎骨

をX線学的，病理組織学的に検索し， 骨膜におい

て骨芽細胞，線維芽細胞の消失， および硝子化を

報告している。

今回の検索では， 2000rad照射群において，抜

歯寵外側の骨膜性骨新生はほとんど認められなか

ったが，このような所見は， 2000rad照射群にお

いて，抜歯寵外側の骨膜の骨芽細胞には， 放射線

照射により重篤な障害が生じたことを示すもので

あり，細胞の基質形成機能のみならず， 細胞の増

殖能の低下により， 骨膜性骨新生の障害が生じた

ことを示唆するものと思われる。

また，骨膜にみられた骨芽細胞は照射時の骨膜

の細胞と考えられ，このような障害には， 骨膜の

細胞に対する放射線の誼接的な影響が大きな要因

となっているものと，思われる。

6.抜歯創治癒過程の骨代謝に及ぼす放射線の

影響について

顎骨の放射線障害については数多くの研究がな

されており， 骨の細胞成分への放射線の直接的影

響および放射線による血管系の障害を介する二次

的な影響がその要因として考えられているが， そ

れらの研究の多くは骨の新生に対する放射線の影

響を検索したもので，骨の吸収に対する影響につ

いては不明な点が多し、。

また，抜歯創の治癒過程に及ぼす放射線の影響
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についても種々の検索がなされているが， その多

くは放射線骨壊死との関連を検索したものであ

り，放射線が抜歯倉IJの骨の新生， 吸収といった骨

代謝に及ぼす基本的な影響については詳細な検索

はなされていなし、。

今回の検索では， 顕射群では対照群に比し抜歯

寵の骨新生は遅延し，新生骨量も少なく， そこに

みられた骨芽細胞も少なく，小型で， 電顕的検索

においても，骨芽細砲の粗面小胞体， Golgi装置

などの細胞小器官に変化が観察された。

前述のように， Marquart381は 224Raを投与した

マウスの腰骨骨幹部の骨細抱を電顕的に検索し，

ミトコンドリアや粗面小胞体などの細抱小器官の

変化を観察している。

照射群の骨芽細胞でみられた微細構造的変化

は，このような変化と基本的には共通するものと

考えられ，今回得られた以上のような所見は， 抜

歯寵の骨新生の捧害は，骨芽細胞の微細構造的変

化に基づく， 細胞活性の低下や基質形成能の障害

によること， およびそのような微細構造的変化は

骨芽細胞が由来すると考えられる細胞への放射線

の直接的影響ならびに放射線による局所の循環障

害を介するこ次的影響に基づくことを示唆するも

のと思われる。

また，今回の検索では， 照射群において抜歯寵

外側の骨膜性骨新生は障害され，特に 2000rad照

射群ではほとんど骨新生は認められなかった。電

顕的にも， 骨膜の骨芽細胞は抜歯寵の骨芽細胞と

同様の微細構造的変化を示していたが， 核の変化

を示すものが多く， また一部では変性した骨芽細

砲も認められ，このような変化は 2000rad照射群

において箸明であった。 このような所見は，放射

線!照射により骨!院の細胞に重篤な障害が生じたこ

とを示すものであり， 骨!院の骨芽細胞の微細構造

的変化に基づく細胞の基質形成能および増殖能の

低下により， 骨)民性骨新生の障害が生ずること，

およびそのような微細構造的変化は， 放射線によ

る局所の循環睦害を介するニ次的な影響もある程

度考えられるが， 放射線による骨!慌の細胞に対す

る直接的影響が大きな要因となっていることを示

唆するものと思われる。

一方，骨吸収に関与する破骨細胞への影響につ

781 

いては， 破骨細抱は骨芽細胞より放射線感受性が

低いと考えられており山， 照射後の抜歯創を検索

した研究においても， 照射群において破骨細胞に

よる著明な骨吸収を観察している。

今回の検索では，照射群において， 組織学的，

組織計量学的検索によ 9中隔歯槽骨部に対燕群に

比し多数の破骨細胞が認められたが， 電顕的検索

では，細絶小器官や ruffledborderに微細構造的

変化がみられ， 個々の破骨組抱にも障害が起こっ

ていることが明らかになった。 またそのような破

骨細砲の微細構造の変化に伴う骨の吸収機構の変

化も観察された。

今回の検索結果から放射線照射による局所血管

系の障害および局所の血管周囲の細胞や骨髄細胞

の障害による個々の破骨細胞の微細権造的変化に

伴い骨吸収機転が障害されるものと考えられる

が，このような個々の細胞の骨吸収機能の捧害を

代償するために多数の破骨細胞が出現し， 骨を吸

収するものと思われる。

以上のように，放射線照射ラットの抜歯創治癒

過程の遅延は， 骨芽細胞や破骨細胞の微細構造的

変化に基づく骨の代謝障害によることが明らかに

なったが，このような変化の発現には放射線によ

る細胞への直接的影響および局所の血管の損傷に

続発する循環障害が重要な役割を演じているもの

と思われる。

士
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放射線の骨代謝への基本的な影響を明らかにす

る目的で，放射線照射ラットの臼歯抜歯倉IJの治癒

過程における骨の新生，吸収を中心に，組織学的，

組織計量学的，組織化学的， および電顕的に検索

した。 その結果を要約すると次のごとくである o

1 照射群では抜歯創の治癒過程に遅延が認め

られた。このような傾向はとくに 2000rad照射群

において著しく， 障害の程度は照射線量と相関す

る傾向を示した。

2.照射群では，治癒過程の初期における変化

が著明で? 抜歯寵肉芽組織の形成不良およびそれ

に伴う骨新生の障害が認められた。

3.組織計量学的に， 照射群では対照群に比し

骨芽細胞は小型で数も少なく， 新生骨量も減少し
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4. 照射群では抜歯寵外fWJ の骨Ilj~~性骨新生は遅

延し，とくに 2000rad!照射群において著明であ

った。

5.組織化学的に， とくに骨芽細越にリンゴ酸

脱水素酵素，酸フオスファターゼの活性の低下が

言志められた。

6.電顕的に， 照射群の抜歯簡にみられた骨芽

細胞は細胞小器官の発達が不良で， 類骨組織の形

成障害がみられた。

7 照射群では， 抜歯寵外側の骨膜性骨新生部

の骨芽細胞にも抜歯簡の骨芽細胞と同様に， 細胞

小器官を中心に微細構造的変化が認められた。 こ

のような変化はとくに 2000rad照射群において著

明であった。

8.照射群では， 中隔歯槽骨部において対照群

より多くの破骨細胞が認められたが， 組織計量学

的には骨の吸収量に有意差はみられなかった。

9.電顕的に照射群の破骨細胞は， 対照群に比

し細砲小器官および ruffiedborderの発達が著し

く不良であり， ruffied border直下の骨質の疎穏

化の程度も軽度であり， 骨吸収機転の障害が認め

られた。

このような所見は， 放射線照射による抜歯創治

癒過程の遅延は， 骨芽細抱および破骨細胞の微細

構造的変化に基づく骨の代謝障害によることを示

唆するものと思われた。また， 今屈の検索結果に

基づいて，放射線の骨代謝への作用機序について

若干の考察を加えた。
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抄録放射線の骨代謝に及ぼす基本的な影響を明らかにする目的で， 放射線照射ラットの臼歯抜歯創の治

癒過程における，骨の新生や吸収を中心に形態学的に検索した。

照射群では，抜歯創の治態過程は遅延する傾向を示し，とくに治癒過程の初期における変化が著明で，肉芽

組織の形成不良および'骨新生の障害が認められた。 また， 抜歯務外側の骨膜性骨新生の障害も観察された。

照射群の骨芽細胞は，組織化学的に酵素活性の低下を示し，微締構造的にも RER，Golgi装置等の細胞小器

官の発達が不良で，類骨組織の形成障害が観察された。一方，中隔歯槽骨部には，照射群では抜歯後早期よ

り対照群に比し多数の破骨細胞が出現したが， 骨の吸収量には有意差は認められなかった。電車真的には，照

射群の破骨細胞は，細胞小器官および ruffiedborderの発達が著しく不良で，吸収面の骨質の疎権化の程度

も軽度であり，骨吸収機転の障害が認められた。

今回の検索結果lま， 放射線照射による抜歯創治癒過程の遅延は， 骨芽細胞および破骨細胞の微細構造的変

化に基づく骨の代謝障害によることを示唆するものと窓われる。
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